Creierul feminin A doua editie '■ • Creierul feminin A doua editie Cynthia Darlington CRC Press J Taylor & Grupul Francisc Boca Raton Londra New York CRC Press este o amprentă a Taylor & Francis Group, o afacere de informare CRC Press Grupul Taylor & Francis Broken Sound Parkway NW, Suită Boca Raton, FL - © de către Taylor & Francis Group, LLC CRC Press este o amprentă a Taylor & Francis Group, o afacere Informa Nicio pretenție la lucrările originale ale guvernului SUA Tipărit în Statele Unite ale Americii pe hârtie fără acid Cartea standard internațională Number- : - - - - (Hardcover) Această carte conține informații obținute din surse autentice și foarte apreciate S-au făcut eforturi rezonabile pentru a publica date și informații fiabile, dar autorul și editorul nu își pot asuma responsabilitatea pentru validitatea materialelor sau pentru consecințele utilizării acestora Autorii și editorii au încercat să urmărească deținătorii drepturilor de autor ai întregului material reprodus în această publicație și își cer scuze deținătorilor de drepturi de autor dacă nu a fost obținută permisiunea de a publica în acest formular Dacă orice material cu drepturi de autor nu a fost recunoscut, vă rugăm să scrieți și să ne anunțați, astfel încât să putem rectifica în orice retipărire viitoare Cu excepția cazurilor permise de Legea privind drepturile de autor din SUA, nicio parte a acestei cărți nu poate fi retipărită, reprodusă, transmisă sau utilizată sub nicio formă prin orice mijloace electronice, mecanice sau de altă natură, cunoscute acum sau inventate în continuare, inclusiv fotocopiere, microfilmare și înregistrare, sau în orice sistem de stocare sau de recuperare a informațiilor, fără permisiunea scrisă a editorilor Pentru permisiunea de a fotocopia sau utiliza materialul electronic din această lucrare, vă rugăm să accesați www copy-right com ( ) sau să contactați Copyright Clearance Center, Inc (CCC), Rosewood Drive, Danvers, MA , - - CCC este o organizație non-profit care furnizează licențe și înregistrare pentru o varietate de utilizatori Pentru organizațiile cărora li s-a acordat o licență de fotocopiere de către CCC, a fost aranjat un sistem separat de plată Notificare privind mărcile comerciale: numele produselor sau ale companiilor pot fi mărci comerciale sau mărci comerciale înregistrate și sunt utilizate numai pentru identificare și explicație fără intenție de a încălca Datele de catalogare în publicație ale Bibliotecii Congresului Darlington, Cynthia L Creierul feminin / Cynthia Darlington — Ed a II-a p ; cm — (Progrese conceptuale în cercetarea creierului) Include referințe bibliografice și index ISBN - - - - (cod : hârtie alk ) Creier Femeile — Fiziologie Diferențele de sex Neuroendocrinologie I Titlu II Seria: Progrese conceptuale în cercetarea asupra creierului (nenumerată) [DNLM: Creierul—fiziologie Hormoni — farmacocinetică Psihofiziologie Caracteristici sexuale Factori sexuali Femeile — psihologie WL D f ] QP D ' —dc Vizitați site-ul Web Taylor & Francis la și site-ul web CRC Press la © de către Taylor & Francis Group, LLC Pentru Tim Toată lumea are nevoie de un erou Ești a mea Cuprins Capitolul Introducere Masculul și muza lui Fundalul Hormoni Sistemul nervos central Interacţiuni între hormoni şi neurotransmiţători Metode de neuroștiință Regulile Bibliografie şi lecturi recomandate Capitolul O perspectivă istorică Ascensiunea științei moderne Concluzii Bibliografie şi lecturi recomandate Capitolul Structura creierului: Arhitectura diferenței Dezvoltarea creierului Dimorfismul sexual în SNC Diferențele regionale Dovezi de la alte specii Modificări structurale în creierul adult Concluzii Bibliografie şi lecturi recomandate Capitolul Diferențele funcționale: Neurotransmițători și neuromodulatori Estrogen, progesteron, androgeni și receptorii lor din SNC Metode de identificare a receptorilor din SNC Receptorii de estrogeni viii Cuprins Receptorii de progesteron „Modelul knockout” GABA Serotonina Dopamina Canabinoizii Măsuri ale funcţiei globale Dovezi din studii EEG Dovezi din studii de potențial evocat Dovezi din studii de scanare Concluzii Bibliografie şi lecturi recomandate Capitolul Percepție și cunoaștere IQ: Când este o diferență nu o diferență? Percepţia vizuală Culoare: Perceptie si preferinta Percepţia auditivă Simțurile mirosului și gustului Un cuvânt despre atingere Numere și sume Memorie Concluzii Bibliografie şi lecturi recomandate Capitolul Lateralitatea Prelucrare paralelă și avantaj emisferic Înțelegerea limbajului Emoţie şi lateralitate Lateralitatea, ciclul menstrual și avantajul emisferic Două perspective teoretice asupra lateralităţii Concluzii Bibliografie şi lecturi recomandate Capitolul Neurologie, psihiatrie și creierul feminin Neurologie Cefalee cronice Accident vascular cerebral Durerea cronică Stres Dormi Scleroza multiplă Epilepsie Cuprins ix boala Parkinson Boala Alzheimer şi îmbătrânirea Psihiatrie Depresia Anxietate Schizofrenie Concluzii Bibliografie şi lecturi recomandate Capitolul Drogurile și efectele drogurilor Farmacocinetică şi farmacodinamică Intrarea drogurilor în SNC Administrarea medicamentelor în sarcină şi alăptare Tratamentul medicamentos al afecţiunilor neurologice Durere şi analgezie Migrenă Neurodegenerare boala Parkinson Boala Alzheimer Scleroza multiplă Epilepsie Tratamentul medicamentos al tulburărilor psihice Anxietate Depresia Psihoză Utilizarea neterapeutică a medicamentelor Concluzii Bibliografie şi lecturi recomandate Capitolul În secolul al XXI-lea Povestea până în prezent Sarcina și creierul Instrucţiuni de utilizare a creierului feminin Urmărirea viitorului Modificarea rezultatelor Bibliografie şi referinţe Prefaţă În septembrie , când am primit invitația de a scrie a doua ediție a The Female Brain, am fost încântată Eram și eu puțin îndoielnic ar exista suficiente informații noi pentru a justifica o a doua ediție? Am făcut câteva căutări de literatură și, spre încântarea mea, am descoperit că, într-adevăr, cercetările asupra creierului feminin au progresat Am început să planific cea de-a doua ediție Una dintre primele decizii pe care a trebuit să le iau a fost cum să tratez noua literatură din zonă Din prima căutare a literaturii a fost clar că unele dintre noile rezultate experimentale care au fost publicate confirmau într-adevăr rezultatele studiilor anterioare citate în prima ediție Am avut de ales să schimb un studiu pe care l-am citat inițial cu unul mai nou, care spunea același lucru, enumerand fiecare confirmare a rezultatului inițial sau să rămân cu originalul și să adaug noi referințe numai atunci când au amplificat sau clarificat rezultatele a studiului anterior Am decis să merg pe cea din urmă, care mi s-a părut cea mai corectă soluție În calitate de cercetător, știu cât de frustrant poate fi atunci când publicați un rezultat, altcineva îl confirmă și primesc citările mai degrabă decât experimentul dumneavoastră original În ceea ce privește enumerarea fiecărei replicări, cred că lizibilitatea ar fi avut de suferit De asemenea, am decis să adaug noi secțiuni despre sarcină, stres și somn Am știut de la început că aceasta va fi o experiență de scriere foarte diferită în comparație cu pregătirea primei ediții Aveam deja finalizate planuri de concediu pentru studii și călătorii pentru conferințe Indiferent dacă este aparent sau nu, această carte ar trebui să aibă o aromă foarte internațională Părți din ea au fost scrise în Japonia, Germania, Australia și Statele Unite Multe dintre ele au fost scrise în Franța De fapt, primul meu „mulțumesc” este pentru personalul Hotel du Danube din Paris Timp de două luni minunate, m-au făcut să mă simt confortabil și binevenit și au oferit un mediu minunat și elegant pentru scris Întreaga experiență a fost un vis devenit realitate Mulți oameni au oferit sprijin și încurajare pe parcurs și sunt recunoscător fiecăruia dintre ei Prietenii mei din Comitetul de etică multiregional au punctat întâlnirile noastre cu cuvinte de încurajare Colegii mei din grupul nostru de cercetare au fost atât de atenți și de susținere încât nici nu știu cum să formulez un mulțumire adecvată xii Prefaţă Trebuie să-mi exprim aprecierea profesorului asociat Robert Miller, care este editorul acestei serii De aproape douăzeci de ani, Robert a fost o sursă de inspirație pentru mine În sfârșit, mulțumesc lui Paul și lui Max Soțul meu, Paul, care este neîncetat uimit de particularitățile ortografiei și gramaticii mele, a corectat, a mângâiat, a lucrat cu constructori, a gătit și m-a ținut la curent cu scorurile de rugby Pisica noastră, Max, a oferit informații și distragere a atenției pentru prima ediție Acum este puțin mai în vârstă și mai înțelept și preferă să tragă un pui de somn pe o pilota sau să așterne în poală în timp ce lucrez Tuturor, vă mulțumesc foarte, foarte mult CD Dunedin, NZ Autorul Cynthia Darlington și-a luat doctoratul în neurofiziologie la Universitatea din Sydney în și a finalizat studii postdoctorale în neurofiziologie la Universitatea din Otago Acum este șef de departament, Departamentul de farmacologie și toxicologie, Universitatea din Otago, Dunedin, Noua Zeelandă Interesele ei de cercetare se concentrează pe modificările SNC asociate cu afectarea urechii interne, inclusiv modificările cognitive și disfuncția memoriei Ea este președinte adjunct al Comitetului de etică pentru mai multe regiuni din Noua Zeelandă și este un susținător activ al Fundației Neurologice din Noua Zeelandă Capitolul Introducere Masculul și muza lui De secole, frumusețea formei feminine a fost celebrată de pictori, sculptori, compozitori și poeți Artistul are muza lui, o femeie reală sau imaginară, care oferă inspirație geniului creator din interior De ce această sărbătoare a formei feminine, de ce o muză feminină pentru un artist masculin? Evident, pentru că corpul feminin este diferit de corpul bărbatului Dar este această diferență atât de evidentă pentru toată lumea? Poate că nu Am ajuns la începutul secolului al XXI-lea, felicitându-ne pentru o sută de ani de realizare științifică, dar având o viziune destul de nedeterminată asupra fiziologiei feminine și masculine Lăsând la o parte diferențele sexuale evidente, corpul uman este adesea văzut ca fiind aproape androgin În mod ironic, organul cu cel mai mare motiv de a diferi între sexe, creierul, este privit ca cel mai androgin dintre toate Presupunerea echivalenței dintre creierul feminin și cel masculin este chiar evidentă în cea mai recentă literatură științifică despre funcția creierului Aproape prin convenție, masculii sunt utilizați în experimente de laborator în neuroștiință, dar rezultatele cercetării sunt considerate aplicabile atât la masculi, cât și la femele Fie că este vorba de un studiu anatomic al structurii creierului, fie de un studiu neurofiziologic asupra mecanismelor de memorie, animalele masculi sunt în general utilizate Motivul dat este adesea că femelele tind să fie inconsecvente în răspunsurile lor ca urmare a ciclului estral Chiar și în studiile clinice de medicamente pe oameni, femeile sunt adesea excluse din fazele incipiente ale testării Motivul? Riscul de sarcină și că femeile tind să fie inconsecvente în răspunsurile lor din cauza ciclului menstrual Defectul raționamentului este enorm: tocmai aceste rezultate vor fi aplicate femeilor și, totuși, abia recent au fost exprimate îngrijorarea de către unii cercetători că cercetările asupra funcției creierului masculin ar putea să nu fie atât de general aplicabile la femei Problemele de gen au întunecat problema diferențelor biologice de bază între sexe, în ceea ce privește funcția creierului Rolurile tradiționale fete-băieți generate în majoritatea societăților fac adesea dificilă distingerea biologiei de cultură Se argumentează adesea că fetele au fost socializate pentru a îndeplini bine anumite sarcini, dar nu și la altele Acest lucru este adevărat, dar nu abordează problema de bază a diferențelor funcționale Creierul feminin, ediția a doua Diferențele în funcția creierului pot apărea ca urmare a structurii diferite a creierului (în termeni informatici, hardware diferit) Diferențele pot apărea și din practic aceleași structuri ale creierului care funcționează în moduri diferite (același computer, dar care rulează software diferit) Sau, pentru a face lucrurile mai complicate și mai interesante, un hardware ușor diferit cu software ușor diferit poate fi răspunsul Scopul acestei cărți este de a aborda problema diferențelor structurale și funcționale dintre creierul feminin și creierul masculin Există diferențe? Cât de bune sunt dovezile? Unde stau diferentele? Există diferențe în neuroanatomia femeilor și, dacă da, unde? Femeile și bărbații procesează informațiile în mod diferit și, dacă da, cum? Această carte este împărțită în nouă capitole În acest capitol introductiv, Capitolul , vor fi introduse unele dintre informațiile de bază necesare pentru înțelegerea conținutului capitolelor rămase Acest capitol este menit să servească drept ghid și punct de referință pentru restul cărții Pentru cititorii care au deja experiență în științe fiziologice, unele secțiuni vor fi redundante Doar sări peste ele Pentru cititorii care nu au o astfel de experiență, capitolul ar trebui să fie ceva la care vă puteți referi după cum este necesar Capitolul este despre istoria studiului creierului feminin Inutil să spun că este scurt Este cu adevărat destinat să pună actuala lipsă de cunoștințe într-un fel de perspectivă istorică; pentru a încerca să ofere un răspuns la întrebarea inevitabilă: „Cum a putut apărea acest tip de neglijență intelectuală?” Capitolele până la explorează aspecte specifice ale structurii și funcției creierului Acestea sunt capitolele care analizează dovezile empirice relevante pentru diferitele aspecte ale structurii și funcției creierului De necesitate, aceste capitole conțin detalii științifice care pot fi dificile pentru unii cititori Se speră ca explicațiile oferite cu materialul din capitole și din capitolul să ușureze lectura Capitolul analizează dovezile privind diferențele structurale dintre creierul feminin și creierul masculin Capitolul examinează dovezile privind diferențele funcționale în ceea ce privește neurotransmițătorii și receptorii acestora În multe cazuri este dificil, dacă nu imposibil, să se separe structura de funcție, așa că împărțirea între capitole este oarecum arbitrară Capitolul este despre lateralitate, asimetria funcțională a creierului, diferențele dintre creierul stâng și creierul drept și modul în care acestea diferă între femei și bărbați În capitolul , sunt examinate dovezile pentru diferențele de percepție și cogniție Se discută cum și de ce bărbații și femeile procesează aparent amintirile în mod diferit În capitolul , sunt discutate diferențele dintre femei și bărbați în tulburările neurologice și psihiatrice În capitolul , examinăm strategiile de tratament pentru aceste tulburări și rolul pe care îl pot juca hormonii Pentru capitolele până la , unul dintre factorii importanți întotdeauna luați în considerare este ciclul menstrual: cum se schimbă abilitățile și simptomele odată cu fluctuațiile hormonilor; și cum pot fi necesare strategiile de tratament Capitolul Introducere luați în considerare modificările ciclice Sunt discutate și efectele terapiei de substituție hormonală Capitolul conține rezumatul și concluziile În prima ediție, acesta a fost foarte mult un „Unde mergem din foc?” capitol Acum, cinci ani mai târziu, situația s-a schimbat suficient pentru a face posibilă oferirea unei direcții mai substanțiale pentru cercetări viitoare și, de asemenea, un „ghid al utilizatorului” preliminar pentru creierul feminin În cazul în care există vreo neînțelegere, „diferit” nu este o judecată de valoare Nu înseamnă „mai bine” sau „mai rău” Pentru majoritatea cititorilor, acest lucru va fi de la sine înțeles și abia merită menționat O menționez, totuși, pentru că se pare că există un grup mic de oameni care cred că a recunoaște diferența înseamnă a recunoaște slăbiciunea În mod surprinzător, multe dintre persoanele care au această părere sunt femei Nu știu dacă acesta este ceva în care cred cu adevărat sau ceva de care se tem cu adevărat, dar este un răspuns pe care îl înțeleg greu Diferența este chestii de poezie, vise, marea artă și, mai presus de toate, știință Este esența umanității Fundalul Există o serie de tipuri diferite de informații care pot fi de ajutor pentru diferiți cititori Unele dintre informații sunt sub formă de informații de bază pentru diferite capitole Alte informații sunt sub formă de linii directoare generale, „reguli de lectură” Informațiile de bază din acest capitol includ anatomia creierului, neurotransmițătorii și receptorii acestora, hormonii și ciclul menstrual „Regulile” includ utilizarea terminologiei, abrevierile (inclusiv o listă de abrevieri comune) și referințele (ce material este referit la literatura specifică și ce nu) Hormonii Locul pentru a începe discuțiile de fond trebuie să fie cu hormonii Sistemul endocrin, care reglează și este format din hormoni, este unul dintre cele mai complicate sisteme ale organismului Pentru a menține discuția despre hormoni chiar și moderat scurtă și pentru a menține lungimea acestei cărți la un singur volum, este necesar să se impună limitări stricte hormonilor și acțiunilor care vor fi discutate Această limitare necesară, din păcate, are ca rezultat o „listă de cumpărături” hormonală Dacă citiți secțiunea următoare ținând cont de faptul că scopul acestor hormoni este de a înmulți specia, poate fi puțin mai ușor de urmărit Pentru informații suplimentare, se recomandă un manual de endocrinologie sau reproducere esențială de Johnson și Everitt ( ) Principalii actori hormonali pe care îi vom lua în considerare sunt estrogenul și progesteronul pentru femei și testosteronul pentru bărbați Interesant, estrogenul poate fi produs din testosteron, deci deși acesta Creierul feminin, ediția a doua este considerat un hormon „feminin”, este important și pentru bărbați Acești trei hormoni sunt sintetizați din colesterol prin mai multe căi diferite (Figura ) Există trei forme de estrogen: Ș-estradiol, estronă și estriol Progesteronul este un progestogen, la fel ca a-hidroxiprogesteronul și a-hidroxiprogesteronul Eliberarea de estrogen, progesteron și testosteron este controlată de hipotalamus (vezi secțiunea următoare), prin secreția de hormon de eliberare gonadotrofic Acest hormon acționează asupra glandei pituitare anterioară pentru a stimula eliberarea hormonului foliculostimulant și a hormonului leutinizant, alți doi hormoni esențiali pentru reproducere atât pentru femei, cât și pentru bărbați La bărbați, acești doi hormoni reglează spermatogeneza și producția de testosteron La femei, hormonul foliculostimulant și estrogenul controlează dezvoltarea foliculului și a hormonului leutinizant acetat colesterolul fi-hidrosteroid dehidrogenază + izomerază У pregnenolonă j | | fa - hidroxilază C pr'gestel°le a - hidroxilaza ' f a-hidroxipregnenolonă ( a-dihidroprogesteron~) a - hidroxilază - fî-hidrosteroid dehidrogenază + izomerază -—* -:v , desmolază G dezoxicortizol J - (liază) — , desmolază fî-hidrosteroid dehidrogenaza +izomeraza * C androstenediona —I—( dehidroepiandr<>steron? cortizol fî-hidrosteroid dehidrogenază +izomerază estrone I-— ^-hidroxi steroid —~ ▼ dehidrogenază ▼ C~ testosteron ( androstendediol ) ) f aromataza p-estradi l Sa-reductază a-hidroxi dehidroepiandrosteron) -hidroxi steroid dehidrogenază ( a-hidroxi androstenetriol ^-hidroxi steroid dehidrogenază ▼ a-dihidrotestosteron) fî-hidrosteroid dehidrogenază +izomerază C a-hidroxiandrostendionă) ( a-hidroxitestosteron) Oestriol J Figura Căile de sinteză pentru producerea de estrogen, progesteron și testosteron Adaptare după Johnson și Everitt ( ) Capitolul Introducere reglează secreția de estrogen Un vârf al eliberării hormonului leutinizant declanșează ovulația Estrogenul este sintetizat din andros-tenedionă de către foliculul unui ovocit matur Prin urmare, atunci când cantitatea de ovocite este epuizată, apare menopauza și aportul de estrogen încetează Progesteronul este produs de corpul galben, o structură formată de foliculul rupt după ce ovocitul a fost eliberat Corpul galben eliberează și estrogen; totusi, dupa aproximativ zile, incepe sa se deterioreze (regrese) si secretia de progesteron si estrogen scade Nivelurile de estrogen și progesteron din sângele circulant fluctuează pe parcursul ciclului menstrual (Figura ) la femeia umană Fluctuații similare pot fi observate în timpul ciclului estral la femelele de șobolan În ceea ce privește ciclul menstrual, estrogenul crește în prima parte a ciclului (eliberat de foliculul matur) și atinge vârful chiar înainte de ovulație După ovulație, nivelul începe să scadă, dar există un alt vârf, mai scăzut, înainte de a scădea brusc spre sfârșitul ciclului În timpul ovulației, estrogenul acționează asupra endometrului (mucoasa uterului), făcându-l să se îngroașe și să se îmbogățească cu vase de sânge în pregătirea implantării unui ovul fertilizat După ovulație, progesteronul, eliberat de corpul galben, începe să crească Dacă nu are loc fertilizarea, progesteronul face ca endometrul îmbogățit, dar nu necesar, să se micșoreze și să se desprindă de uter Spre sfârșitul ciclului și până la începutul menstruației, nivelurile atât de estrogen, cât și de progesteron sunt scăzute (Walker ) faza foliculara) (faza luteala) ( menstrual У post- V inter- V pre- ” menstrual menstrual menstrual Figura Reprezentare schematică a ciclului menstrual care arată nivelurile relative de estrogen și progesteron Fazele ciclului menstrual sunt prezentate sub reprezentarea ciclului Creierul feminin, ediția a doua Dacă apare sarcina, în loc să scadă estrogenul și progesteronul în a doua jumătate a ciclului, ambii hormoni cresc și continuă să facă acest lucru pe tot parcursul sarcinii Pe măsură ce se apropie termenul complet, nivelurile de estrogen și progesteron au crescut de la vârfurile ciclului lor normal cu % și, respectiv, % De asemenea, prolactina crește pe parcursul sarcinii, scade parțial la naștere și apoi este menținută la un nivel ridicat pe parcursul alăptării (Figura ) Alăptarea poate întârzia revenirea la ciclul normal, iar nivelurile de estrogen vor rămâne la valoarea inițială până la reluarea ciclismului Acest lucru nu garantează însă că fertilitatea nu a revenit Nu este neobișnuit ca o a doua sarcină să aibă loc în câteva săptămâni de la prima naștere, ducând la nașterea a doi copii la mai puțin de un an distanță Una dintre dificultățile în înțelegerea modificărilor neuroanatomice și neurofiziologice în timpul sarcinii este că metodele de descoperire a acestor modificări nu pot fi utilizate în sarcina umană Studiile de scanare folosesc radioactivitate și substanțe de contrast și medicamente, nu substanțe care ar trebui administrate în timpul sarcinii Până când se poate dezvolta o scanare non-radioactivă, lipsită de substanță de contrast și medicamente, cel mai bun lucru pe care îl putem face este să facem presupuneri educate despre creierul gravidei, pe baza cunoștințelor noastre despre acțiunile hormonale neînsărcinate și măsurile cognitive Prima preocupare cu orice medicament administrat în timpul sarcinii este dacă medicamentul este sau nu teratogen, adică dacă are sau nu potențialul de a provoca malformații congenitale Clasificarea FDA a teratogenității are cinci clasificări de la A (fără activitate teratogenă cunoscută) la X (cunoscută că provoacă malformații congenitale grave, considerate prea periculoase pentru a fi administrate în timpul sarcinii) Medicamentele din ultima categorie includ analogii vitaminei A și talidomida Un număr de medicamente psihoactive se încadrează în categoria D (există dovezi pozitive ale riscului uman, dar pot fi necesare pentru Figura Reprezentarea schematică a modificărilor hormonale în timpul sarcinii și alăptării Nivelurile hormonale prezentate nu reprezintă valori fiziologice reale Capitolul Introducere sănătatea și bunăstarea mamei) Cu medicamentele de categoria D, este o chestiune de a cântări argumentele pro și contra și de a lua o decizie informată cu privire la administrarea medicamentului Acest lucru va fi discutat în continuare în secțiunea privind medicamentele antiepileptice Este sigur să spunem că toate medicamentele pot traversa placenta într-o oarecare măsură; sedativele administrate mamei vor determina sedarea fetală În cel mai rău caz, drogurile abuzate în timpul sarcinii pot duce la dependență la făt și la un sindrom de sevraj la nou-născut Medicamentele luate în timpul alăptării trec și în lapte, astfel încât copilul poate primi o doză din orice ia mama Medicii care prescriu sunt de obicei foarte atenți să se asigure că medicamentele administrate în timpul alăptării sunt sigure pentru mamă și copil De exemplu, antibioticul tetraciclină este asociat cu decolorarea dinților în curs de dezvoltare ai fătului atunci când este administrat în timpul sarcinii și poate avea un efect similar atunci când copilul este expus prin laptele matern Creșterea și scăderea ciclică a nivelurilor hormonale este cea care distinge fiziologia feminină Bărbații produc testosteron într-un mod regulat, pulsatil Nivelul de testosteron din sângele bărbaților atinge vârfuri aproximativ la fiecare oră și jumătate pe parcursul perioadei de de ore Acest nivel de producție rămâne aproximativ același zi de zi, an de an, deși există o oarecare scădere a producției de testosteron la bătrânețe Estrogenul circulant la bărbați, care a fost sintetizat din testosteron, rămâne, de asemenea, la un nivel destul de constant Pentru femei, de la pubertate până la menopauză, mediul hormonal este în continuă schimbare, deși previzibil Deci, pentru cercetarea la femei, există (presupunând un ciclu menstrual de de zile) posibile stări hormonale de luat în considerare În mod ideal, toate cercetările în care ciclul menstrual este o variabilă ar folosi analiza de sânge pentru a determina exact nivelurile hormonale Mulți cercetători se bazează în schimb pe subiecții lor experimentali care țin o evidență exactă a ciclurilor menstruale Cercetătorii își planifică apoi testarea experimentală pentru anumite faze ale ciclului Cele mai comune două diviziuni ale ciclului menstrual sunt ciclul în două faze și ciclul în patru faze ( ) Din În figura , este ușor de observat că ciclul în două faze oferă doar informații despre ceea ce se întâmplă atunci când progesteronul este prezent sau absent Ciclul în patru faze permite o oarecare distincție între efectele estrogenului și ale progesteronului Doar pentru a complica lucrurile, durata ciclului „normal” poate fi între și de zile Ovulația nu are loc întotdeauna în ziua (sau chiar deloc) și în unele cicluri, din anumite motive, progesteronul nu crește în mod normal Femela în cauză ar putea să nu știe complet că a avut loc vreo variație față de normal O altă caracteristică importantă a hormonilor, în scop experimental, este aceea că sunt prezenți în circulația sanguină doar în concentrații foarte mici Unele, de exemplu, sunt prezente în concentrații Creierul feminin, ediția a doua de aproximativ molar, adică există un gram de hormon în zece milioane de litri de sânge De înțeles, hormonii la această concentrație sunt foarte greu de detectat în sânge sau în alt țesut prin analize chimice standard Utilizarea cromatografiei lichide de înaltă performanță a făcut ca analiza concentrațiilor foarte scăzute de hormoni și neurotransmițători să fie mult mai precisă; cu toate acestea, problema nivelurilor în continuă schimbare rămâne Unii cercetători în hormoni au o soluție foarte directă la această problemă Animalelor utilizate în cercetarea hormonală li se îndepărtează gonadele (ovarele la femele, testiculele la masculi) înainte de testare Vârsta la care animalele sunt gonadectomizate va depinde de întrebările puse de studiu Dacă, de exemplu, studiul analizează legarea receptorilor în timpul copilăriei, atunci puii de șobolan pot fi operați imediat după naștere Dacă, pe de altă parte, studiul este destinat să analizeze receptorii la adultul complet dezvoltat, atunci procedura poate fi efectuată cu puțin timp, de exemplu, cu o săptămână, înainte ca studiul de legare să aibă loc Pentru a studia prezența „naturală” a receptorilor, se creează o condiție cea mai nenaturală La femele, procesul de îndepărtare a ovarelor se numește, nu este surprinzător, ovariectomie, iar femelele care au suferit procedura sunt denumite „feme OVX” sau doar „OVX” Sistemul nervos central După hormoni, următoarea secțiune de fundal trebuie să fie despre creier Următoarea secțiune oferă o descriere de bază a creierului și a măduvei spinării Pentru descrieri și informații mai detaliate, Principles of Neural Science de Kandel și colab ( ), „biblia” neuroștiinței, este foarte recomandată Sistemul nervos central (SNC) este compus din creier și măduva spinării, nu doar din creier, așa cum cred mulți oameni Măduva spinării conectează creierul de sistemul nervos periferic și permite transmiterea informațiilor senzoriale către creier, iar răspunsurile comportamentale (comenzi motorii) să fie transmise mușchilor și glandelor Între intrarea senzorială și ieșirea motorie, creierul analizează semnalele senzoriale pentru semnificație, integrează aceste informații cu alte intrări senzoriale și informații stocate în memorie și generează o comandă motorie care determină să apară răspunsul corespunzător Procesul de primire a informațiilor senzoriale și de generare a unui răspuns adecvat poate fi disponibil pentru analiza conștientă sau poate fi complet inconștient, în funcție de tipul de informații primite și de tipul de răspuns necesar Deci, de exemplu, vom decide în mod conștient să luăm o bucată de tort de ciocolată, dar nu vom fi complet conștienți de răspunsurile corpului nostru la creșterea asociată a zahărului din sânge Uneori, totuși, putem avea acces la rezultatele capacității creierului de procesare inconștientă Cei mai mulți dintre noi au avut experiența de a vedea o față familiară, dar nu ne putem aminti Capitolul : Introducere numele persoanei Apoi, ceva mai târziu, după ce incidentul a fost „uitat”, nu numai că ne amintim brusc numele persoanei, ci de multe ori și multe alte detalii despre ea Asemenea experiențe au dat naștere la gluma bine uzată: „Nu pot să vă spun acum, dar vă sun la trei dimineața când îmi amintesc” În ceea ce privește anatomia grosieră, creierul poate fi împărțit în patru regiuni: emisferele cerebrale (inclusiv cortexul cerebral); diencefalul („între creier”); pupa creierului; și cerebelul (Tabelul ) ( ) Aceste patru secțiuni principale sunt conectate prin mănunchiuri de fibre nervoase care Tabelul Principalele diviziuni ale creierului și unele dintre funcțiile acestora Diviziune/subdiviziuni Funcția Cortexul emisferelor cerebrale Lobul frontal Emoțional, „control” comportamental Lobul temporal Limbajul Lobul parietal Limbajul, echilibrul, auzul Lobul occipital Vedere Ganglionii bazali*: Control motor, cogniție globus pallidus, putamen, nucleu caudat (globus pallidus + putamen = nucleu lenticular) (putamen + nucleu caudat = striat) Sistemul limbic*: Memorie și emoție amigdala, cingulat, hipocamp, sept Diencefal Thalamus Procesare senzorială, motrică și releu Hipotalamus Brain stern Controlul homeostaziei Controlul Tegmentum Autonomie Formarea reticulară Excitare mezencefal Gri periaqueductal Percepția durerii Coliculul superior Coordonarea ochi-cap Substantia nigra Control motor Coliculul inferior Reflexele auditive Pons și medular Nudei ale nervilor cranieni Funcția senzorială și motorie Măslin inferior Stafeu cerebelos Cerebel Controlul motorului fin Există unele dezacorduri despre care unciei ar trebui să fie incluse în aceste viziuni Creierul feminin, ediția a doua Figura Reprezentarea schematică a celor patru diviziuni ale creierului transportă informații către și dinspre diferitele regiuni ale creierului și către măduva spinării Aceste rețele complexe de interconexiuni permit activităților diferitelor regiuni ale creierului să fie coordonate fără probleme și eficient Pentru o acoperire cuprinzătoare a structurii creierului uman, Kandel și colab ( ) şi Diamond şi colab ( ) sunt recomandate Cortexul cerebral este zona cea mai exterioară din partea superioară și laterală a creierului Privit din exterior, cortexul apare ca o suprafață încrețită și pliată care acoperă restul creierului Când cortexul este tăiat pentru a expune o secțiune transversală, pot fi văzute straturi groase de celule ordonate Aceste straturi sunt într-adevăr pliate în șanțuri și riduri adânci care acoperă suprafața corticală În termeni filogenetici, cortexul cerebral este cea mai nouă parte a creierului Adică este zona cea mai evoluată și este locul celor mai înalte niveluri ale funcției cognitive Plierea suprafeței corticale este un aspect important al evoluției creierului Pliurile adânci permit o suprafață mai mare în fiecare cortex și, prin urmare, un număr mai mare de celule și o capacitate mai mare de procesare a informațiilor Cortexul unui șoarece sau șobolan, de exemplu, are mai puține pliuri și mai puțin adânci decât cortexul unei primate, cum ar fi un lemur, care, la rândul său, are mai puține pliuri decât cortexele oamenilor Emisferele, inclusiv cortexul, sunt împerecheate Emisfera stângă și cea dreaptă au specialități funcționale diferite, adesea descrise Capitolul Introducere ca logică și, respectiv, creativitate Zonele fiecărui cortex se disting anatomic prin pliuri foarte adânci, cunoscute sub numele de șanțuri, care definesc vag limitele a patru lobi: frontal, temporal, parietal și occipital, denumite după oasele craniului care le acoperă (Figura ) Zonele cortexelor sunt, de asemenea, organizate funcțional în regiuni primare, secundare și terțiare Regiunile principale sunt acele zone care se preocupă cel mai mult de interacțiunile noastre cu lumea Deci zonele senzoriale primare sunt cele care primesc informații senzoriale în principal de la un singur sistem senzorial prin intermediul sistemului nervos periferic - de exemplu, sistemul vizual Corticele motorii primare sunt acele zone care trimit comenzile pentru acțiune direct la măduva spinării pentru a produce răspunsuri comportamentale adecvate Regiunile secundare și terțiare înconjoară regiunile primare și conduc procesări complexe care pot include informații despre mai multe aspecte ale semnalului senzorial procesat Una dintre regiunile corticale cel mai bine înțelese în ceea ce privește complexitatea crescândă a procesării informațiilor senzoriale este cortexul vizual În , Hubel și Wiesel au câștigat Premiul Nobel pentru munca lor în care au identificat rânduri și coloane de neuroni în cortexele vizuale ale pisicilor, care procesau aspecte din ce în ce mai complexe ale unui stimul vizual În cele din urmă, sunt zonele de asociere În zonele de asociere, toate informațiile necesare pentru planificarea și inițierea mișcării Figura Reprezentarea schematică a lobilor scoarței cerebrale Creierul feminin, ediția a doua iar alte răspunsuri sunt integrate Informațiile din sistemele senzoriale sunt combinate cu informațiile extrase din memorie despre întâlnirile anterioare cu un anumit stimul; răspunsuri anterioare; informații noi care ar fi putut schimba sensul stimulului de la ultima dată când a fost întâlnit; și, în sfârșit, dezirabilitatea unor rezultate diferite ale răspunsului Din zonele de asociere sunt trimise comenzile de inițiere a comportamentelor alese către zonele motorii terțiare și în cele din urmă către zona motrică primară unde este emisă comanda de mișcare Celelalte două zone ale emisferelor de interes deosebit sunt ganglionii bazali și hipocampul (Figura ) Ganglionii bazali (și aici există o oarecare dezacord cu privire la ce nuclei specifici ar trebui să fie incluși) sunt importanți în controlul mișcării și joacă, de asemenea, un rol în funcția cognitivă Sistemul limbic (din nou, oarecum controversat în ceea ce privește ceea ce ar trebui inclus), compus din hipocamp și amigdală, cingulat și sept, se spune că este „centrul de control al emoțiilor” al creierului Joacă un rol în controlul sistemului nervos autonom și modulează indirect unele niveluri de hormoni din organism Hipocampul este, de asemenea, strâns implicat în memorie Sub și între emisferele cerebrale se află diencefalul Această zonă include în principal talamusul și hipotalamusul Funcția principală a hipotalamusului este menținerea homeostaziei, a Figura Reprezentare schematică a unei secțiuni corticale a creierului, aproximativ la nivelul joncțiunii lobilor frontal și parietal Hașura încrucișată reprezintă ganglionii bazali, liniile orizontale reprezintă hipocampul, liniile diagonale reprezintă talamusul, iar liniile întrerupte reprezintă hipotalamusul Capitolul Introducere stare de echilibru fiziologic, care include temperatura optimă a corpului, tensiunea arterială, ritmul cardiac și respirația Talamusul este centrul releu pentru informațiile transmise către emisferele cerebrale O parte din informațiile transmise prin talamus sunt aproape neschimbate față de semnalul senzorial original, dar alte informații sunt supuse procesării în talamus înainte de a fi transmise către cortex Hipotalamusul este centrul major de control al SNC pentru sistemul endocrin, sistemul hormonal al organismului, care este esențial pentru controlul homeostaziei Hipotalamusul controlează activitatea hormonală în întregul corp prin sintetizarea și eliberarea hormonilor din celulele secretoare direct în fluxul sanguin și, de asemenea, prin activitatea neuronală transmisă de neuronii din hipotalamus Acest tip de control dublu permite hipotalamusului să aibă atât control lent, cât și de lungă durată al nivelurilor hormonale, precum și răspunsuri neuronale rapide Cu aceste două tipuri distincte de răspuns, schimbările pe termen lung, cum ar fi ciclul menstrual, și schimbările pe termen scurt, cum ar fi „răspunsul de luptă sau de zbor” la pericol, pot fi menținute cu acuratețe Hormonii eliberați din hipotalamus reglează eliberarea altor hormoni din glanda pituitară (Tabelul ) Printr-un număr de mecanisme complexe de feedback, hipotalamusul reglează și monitorizează îndeaproape secreția de hormoni pentru a asigura echilibrul hormonal corect în întregul corp Pe lângă sinteza și eliberarea hormonilor, hipotalamusul controlează sau reglează și o serie de alte funcții Acestea includ echilibrul de sare și apă (electroliți) din organism; sistemul nervos autonom; apetit, inclusiv setea și dorința sexuală; temperatura corpului și respirația; emoții; şi menţinerea unui număr de ritmuri biologice Nu este surprinzător că în hipotalamus oamenii de știință au căutat pentru prima dată diferențele în structura creierului dintre femei și bărbați Cerebelul se află în partea din spate a creierului, în spatele și sub emisferele cerebrale La fel ca cortexul, este compus din organizate precis Tabelul Reglarea hipotalamică a eliberării hormonilor hipofizari Hormonul țintă Hipofiza anterioara Hipofiza posterioara Hormon de eliberare a hormonului de crestere Hormon de eliberare a tirotropinei Hormon de eliberare a corticotrofinei Hormon de eliberare a gonadotrofinei Hormon de crestere care inhiba eliberarea hormonului de crestere Hormon care inhiba eliberarea prolactinei Hormon antidiuretic Oxitocina © de către Taylor & Francis Group, LLC Creierul feminin, ediția a doua straturi de neuroni pliate în creste adânci Cerebelul este esențial pentru aproape toate aspectele controlului motorului fin, inclusiv mișcările ochilor, echilibrul și postura Toate mișcările de înaltă calificare, de exemplu, dansul tip tap sau cântatul la pian, depind de cerebel pentru precizie și acuratețe După emisferele cerebrale, diencefalul și cerebelul, pupa creierului este ceea ce rămâne Este o structură alungită care se extinde de-a lungul suprafeței inferioare a creierului de la imediat în spatele diencefalului până sub cerebel, unde continuă fără întrerupere pentru a forma măduva spinării Filogenetic, pupa creierului este cea mai veche parte a creierului, iar această parte a creierului este remarcabil de asemănătoare nu numai la mamifere, ci și la speciile non-mamifere Vorbind, restul creierului a evoluat deasupra pupii creierului Aceasta este zona în care se găsesc centrele de control pentru funcțiile vitale precum controlul cardiovascular și respirator Zona cea mai apropiată de diencefal, mezencefalul, este implicată în primul rând în controlul motor În spatele creierului mediu, puțul este implicat și în controlul motor, dar, în plus, acționează ca un releu între cerebel și emisferele cerebrale Prin intermediul puțului, semnalele cerebeloase necesare pentru reglarea fină a mișcărilor sunt transmise zonelor motorii ale cortexului În spatele puțului este medulara Împreună cu puțul, medularul conține centrii pentru controlul respirației și al funcției cardiovasculare, inclusiv controlul tensiunii arteriale Toate cele trei zone ale pupii creierului conțin și o rețea neuronală, cunoscută sub numele de formațiune reticulară, care este importantă pentru modularea excitării, starea generală de conștientizare a unui individ Măduva spinării continuă în jos de la medulă și transportă semnale de la creier la nervii sistemului nervos periferic Cordonul este aranjat în tracturi ascendente (coloane dorsale), care transportă informații de la sistemul nervos periferic la creier, și tracturile descendente (coloane ventrale), care transportă comenzi motorii de la creier la sistemul nervos periferic ( ) Între acestea zonele sunt grupuri de neuroni care funcționează în măduva spinării în sine și mediază reflexele spinale, cum ar fi răspunsul „genunchi” la o atingere a tendonului rotulei Măduva spinării este încapsulată în vertebrele coloanei vertebrale, care acționează ca o armură, la fel cum craniul protejează creierul Această formă extinsă de protecție este necesară deoarece erupțiile sau deteriorarea măduvei spinării duc la o pierdere a senzației și/sau a controlului motor sub nivelul leziunii Nervii care furnizează diferite părți ale corpului ies din măduva spinării către sistemul nervos periferic în poziții foarte specifice, astfel încât zona corpului afectată de deteriorarea măduvei spinării poate fi prezisă cu precizie din locația cunoscută a unei leziuni Nervii părăsesc măduva spinării între vertebre, iar vertebrele sunt numerotate în funcție de poziția lor în porțiunea cervicală, toracică sau lombară a coloanei vertebrale Asa de, © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul Introducere Figura Reprezentarea schematică a unei secțiuni transversale a măduvei spinării Zonele umbrite reprezintă coarnele dorsale și ventrale de exemplu, o leziune completă a măduvei spinării la nivelul vertebrelor toracice (T ) va duce în mod constant la o pierdere completă a senzației și a controlului motor sub nivelul mijlocului toracic Întregul creier și măduva spinării sunt înconjurate de trei straturi de membrane, meningele, care formează un sac protector În acest sac de protecție și, de asemenea, în cavitățile din creier (ventriculi), circulă lichidul cefalorahidian (LCR) LCR este esențial pentru funcționarea creierului Pe lângă faptul că oferă o pernă fluidă pentru a preveni deteriorarea creierului prin lovirea de interiorul craniului, LCR scaldă creierul în substanțe nutritive și, de asemenea, duce la deșeuri La pacienții cu boli neurologice suspectate, analiza LCR este un instrument important în procesul de diagnosticare Cantități mici de LCR pot fi extrase prin introducerea unui ac într-un spațiu din partea inferioară a coloanei vertebrale și retragerea unei cantități mici de lichid într-o procedură cunoscută sub numele de puncție lombară Deși nu este văzută în general ca experiența de viață preferată a pacientului, procedura poate oferi informații potențial de salvare a vieții cu privire la tipul de boală prezent În cazul meningitei bacteriene, de exemplu, tulpina de bacterie care provoacă infecția poate fi identificată și inițiat tratamentul antibiotic adecvat O altă protecție pentru creier este bariera hemato-encefalică Bariera hemato-encefalică se referă la aranjarea celulelor în pereții capilarelor din creier Celulele epiteliale sunt poziționate astfel încât să existe foarte puțin spațiu între ele („joncțiuni strânse”), ceea ce împiedică mișcarea multor substanțe din sânge în creier Există zone izolate ale creierului, organele periventriculare, situate pe marginile ventriculilor, unde celulele epiteliale nu au joncțiuni strânse Unele substanțe pot ajunge la creier prin organele periventriculare © de către Taylor & Francis Group, LLC Creierul feminin, ediția a doua În creier și măduva spinării se găsesc mai multe tipuri diferite de celule, dar principalul tip de celulă este neuronul, tipul de celulă cu capacitatea de a transmite și de a primi informații Comunicarea dintre neuroni este cea care constituie activitatea creierului Deși neuronii au multe variații în formă și dimensiune, există o structură anatomică generală care permite descrierea unui neuron generic (Figura ) Un neuron poate fi împărțit în trei zone în funcție de funcția fiecărei zone Dendritele sunt zonele în care sunt primite informații de la alți neuroni Dendritele sunt adesea descrise ca fiind ramificate precum copacii și se pot răspândi destul de larg pentru a menține contactul cu un număr mare de alți neuroni Axonii altor neuroni pot face contact sinaptic cu dendritele și/sau corpul celular Corpul celular (soma) este centrul de procesare a informațiilor pentru neuron Toate intrările diferite care sosesc prin intermediul dendritelor sunt procesate și integrate pentru a produce un răspuns adecvat din partea neuronului Dacă majoritatea semnalelor primite sunt excitatorii, neuronul va răspunde producând un semnal electric care va călători în josul axonului și va determina eliberarea neurotransmițătorului la sinapsă Dacă, pe de altă parte, majoritatea semnalelor primite sunt Figura Neuronul generic © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul Introducere inhibitor, neuronul nu va produce un semnal electric și neuro-transmițătorul nu va fi eliberat Soma conține organele interne ale neuronului care mențin sănătatea și funcția neuronului prin fabricarea de noi proteine pentru a înlocui părțile uzate, generând energie pentru a susține activitățile neuronului și prin fabricarea și eliberarea neurotransmițătorilor și/sau neuromodulatorilor Axonul se extinde din corpul celular, de obicei pe partea aproximativ opusă dendritelor Axonul transportă semnalele electrice (potenţialele de acţiune) generate de corpul celular către terminalele sinaptice unde neuronul intră în contact cu dendritele sau corpurile celulare ale multor alţi neuroni Neuronii pe care terminalele fac sinapsa pot fi în aceeași parte a creierului sau pot fi localizați la o distanță mare de celula de semnalizare Axonii care trebuie să călătorească pe distanțe mari călătoresc adesea împreună în mănunchiuri cunoscute sub numele de tracturi de fibre Una dintre principalele tracturi de fibre este corpul calos, care transmite informații înainte și înapoi între cele două emisfere corticale Când corpul calos este tăiat, o parte a creierului literalmente nu știe ce face cealaltă parte Unii axoni constau dintr-o singură fibră cu puține ramuri, dar alte tipuri de axoni se pot ramifica în mod repetat, permițând accesul la un număr mare de neuroni și chiar la diferite regiuni ale creierului Terminațiile axonilor constau din terminale sinaptice care se termină aproape de dendrite și, în unele cazuri, de somata sau axonii altor neuroni Punctul de contact este cunoscut sub numele de sinapsă, iar spațiul fizic dintre terminalul sinaptic și celălalt neuron este cunoscut sub numele de despicatură sinaptică Neurotransmițătorii eliberați de la terminalul sinaptic traversează fanta sinaptică și se leagă de receptorii de pe dendrite sau corpuri celulari care sunt localizați în regiuni cunoscute sub denumirea de densități sinaptice (Figura ) În acest fel semnalele sunt transmise de la un neuron la altul mitocondrii vezicule sinaptice autoreceptori presinaptici receptori postsinaptici — neurotransmițător presinaptic eliberat din vezicule neuronul postsinaptic densitatea postsinaptică Figura Sinapsa generică © de către Taylor & Francis Group, LLC The Female Brain, Ediția Secând Majoritatea axonilor sunt înveliți într-o teacă „izolantă” numită mielină, care permite semnalelor să circule mai repede de-a lungul axonului În SNC, mielina este formată din celule cunoscute sub numele de oligodendrocite, care se înfășoară în jurul axonilor pentru a forma o teacă Deteriorarea oligodendrocitelor, ca în scleroza multiplă, provoacă perturbarea tecii de mielină și încetinește semnalele care călătoresc de-a lungul axonului Când acest lucru se întâmplă într-un număr de axoni, comunicarea dintre neuroni poate fi grav perturbată Neurotransmițătorii sunt substanțele chimice eliberate de terminalele axonale ale neuronilor Există anumite caracteristici ale neurotransmițătorilor care deține un neurotransmițător „clasic” (Kandel et al ) În primul rând, substanța chimică trebuie să existe în terminalele presinaptice În al doilea rând, substanța chimică trebuie eliberată din terminalul presinaptic În al treilea rând, atunci când substanța chimică este aplicată experimental, trebuie să aibă același efect ca și substanța chimică care apare în mod natural În al patrulea rând, trebuie să existe un mecanism pentru descompunerea sau îndepărtarea substanței chimice din sinapsă În al cincilea rând, un antagonist, o substanță care blochează acțiunea substanței chimice care apar în mod natural, trebuie să blocheze și acțiunea substanței chimice aplicate experimental În urmă cu treizeci de ani, o discuție despre neurotransmițători a fost ușoară Existau un număr mic de neurotransmițători cunoscuți care aveau câteva subtipuri diferite ale receptorilor respectivi Acum există numeroase substanțe despre care se știe că acționează ca neurotransmițători și pentru care există o serie de receptori și subtipurile lor ( ) În plus, acum se știe că un număr a substanțelor care nu sunt neurotransmițători clasici (de exemplu, hormoni) pot acționa ca modulatori ai sistemelor de neurotransmițători Receptorii sunt locurile în care neurotransmițătorii eliberați în fanta sinaptică se leagă, pentru a transmite informații de la neuronul presinaptic la neuronul postsinaptic Receptorii sunt structuri specifice, alcătuite din proteine, care strâng membrana celulară și transmit informații din exteriorul neuronului către spațiul intracelular unde începe procesul de răspuns la neurotransmițător Diferite tipuri de receptori funcționează în moduri diferite Cu toate acestea, există câteva principii de bază ale funcției receptorului ( ) În primul rând, receptorii nu răspund la niciun neurotransmițător care se întâmplă să treacă în derivă Răspunsurile lor sunt specifice unui anumit tip de neurotransmițător Această specificitate de răspuns este numită „selectivitate” În al doilea rând, există principiul „saturabilității” Există un număr finit de receptori și, odată ce aceștia sunt ocupați, nu mai poate avea loc nicio legătură În studiile de legare la receptor, este important să se stabilească saturabilitatea pentru a demonstra că ceea ce poate părea a fi obligatoriu nu este doar medicamentul sau neurotransmițătorul care este absorbit de alt țesut În al treilea rând, legarea receptorului prezintă de obicei reversibilitate Acest lucru este necesar pentru a acționa ca un sistem de semnalizare eficient Mesajul este transmis prin legarea neurotransmițătorului, apoi neurotransmițătorul se disociază de receptor Eliberarea neurotransmițătorului îndeplinește două funcții importante: acesta © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul Introducere Tabelul Exemple de neurotransmițători „clasici” și receptorii acestora Acțiuni ale receptorilor neurotransmițătorilor GABA GABAA Crește conductanța Cl Scăderea AMPc GABAB Crește conductanța K+ Crește conductanța Ca + GABAC Crește conductanța Cl- Glicina Crește conductanța Cl- Glutamat AMPA Crește conductanța K+ gLU( ) C'LU ( , NMDA Crește conductanța Na+ mGLU( ) Scădere cAMP Creștere IP /DG Acetilcolina Nicotinic Muscarinic Crește conductanța K+ Crește conductanța Na+ Crește conductanța Ca + mAChfl , Creșteți IP /DG mACh( , ) Scade cAMP Crește conductanța K+ Dopamina D( , ) Crește AMPc D Scăderea cAMP Creșterea conductanței K+ Scăderea conductanței Ca + D ? D ? Noradrenalina a A-D Creștere IP /DG a A-C Scăderea cAMP Creșterea conductanței K+ Scăderea conductanței Ca + Pl- Crește AMPc Serotonina -HTiA-• Scade cAMP Crește conductanța K+ -HT A-C Creștere IP /DG -HT Crește conductanța K+ Crește conductanța Na+ -HT Crește AMPc -HT și Măresc AMPc Sursa: Modificat de la Hardman et al ( ) cAMP, adenozin monofosfat ciclic; Ca +, calciu; Cl-, clorură; IP /DG, inozitol trifosfat, diacilglicerol; K+, potasiu; Na+, sodiu © de către Taylor & Francis Group, LLC Creierul feminin, ediția a doua selectivitatea saturabilitate reversibilitate Figura Reprezentarea schematică a caracteristicilor legării receptorilor Zonele gri reprezintă complexul receptor semnalează „message over” și permite neurotransmițătorului să fie defalcat și reciclat Cu toate acestea, și acesta este un „totuși” destul de mare, răspunsurile unor tipuri specifice de receptori pot fi modificate de alte substanțe decât neurotransmițătorii lor, de exemplu, medicamentele Neurotransmițătorul GABA (acid gamma-aminobutiric), de exemplu, provoacă un răspuns inhibitor atunci când se leagă de un subtip specific de receptor GABA Când GABA se leagă de subtipul „A” al receptorului GABA (receptorul GABAA), va determina o scădere a activității celulei pe care este localizat receptorul Dar receptorul GABAA, pe lângă locul de legare pentru GABA, are și o serie de alte site-uri de legare care recunosc diferite tipuri de medicamente, inclusiv alcoolul, steroizii, barbituricele și benzodiazepinele Atunci când, în plus față de GABA, unul dintre aceste medicamente este prezent (și legat de locul său de legare), acțiunea GABA asupra receptorului va fi modificată Locurile de legare pe receptori, care modifică acțiunile neurotransmițătorului, sunt cunoscute sub denumirea de situsuri de legare alosterică Prezența sau absența situsurilor de legare alosterică pe receptori este o modalitate prin care acțiunea unui anumit neurotransmițător poate fi făcută mai specifică O altă modalitate prin care se realizează specificitatea acțiunii este prin distribuirea diferitelor tipuri și subtipuri de receptori în SNC Numărul și tipurile de receptori de neurotransmițători care sunt prezenți pe neuroni variază mult în tot creierul Niște neurotransmițători © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul Introducere receptorii sunt localizați numai în regiuni ale creierului foarte discrete, în timp ce alte tipuri de receptori sunt răspândite Interacțiuni între hormoni și neurotransmițători Acum se știe că hormonii și neurotransmițătorii interacționează la nivelul receptorului (Capitolul ) Un domeniu fascinant în care această interacțiune pare a fi deosebit de importantă este dezvoltarea creierului Acesta este, de asemenea, un domeniu care este, prin necesitate, complet în afara domeniului de aplicare al acestei cărți Pentru cititorii interesați de rolul pe care hormonii și neurotransmițătorii îl joacă în dezvoltarea sistemului nervos, există două recenzii excelente, una a lui Kawata ( ), cealaltă a lui Dohler ( ), care sunt foarte recomandate Metode de neuroștiință Multe metode standard sunt folosite în cercetarea în neuroștiință și nu este posibil să le acoperim pe toate în acest capitol Există, totuși, două metode relativ noi, bazate pe progresele recente în cercetarea genetică, care ar putea fi nefamiliare pentru cititor Prima metodă este RT-PCR Aceasta este o metodă biochimică care este acum utilizată pe scară largă pentru a examina efectele diferitelor medicamente sau ale altor variabile asupra activităților din nucleul neuronal care conduc (în majoritatea condițiilor) la exprimarea unei noi proteine „RT-PCR” înseamnă „reacție în lanț a polimerazei cu transcriptază inversă” Este o metodă de înaltă rezoluție pentru a determina măsura în care o anumită genă a fost exprimată Când o genă este activată, ARN-ul mesager (ARNm) este produs din ADN într-un proces numit „transcripție” Șablonul ARNm se deplasează apoi către ribozomi pentru a produce proteina corespunzătoare într-un proces cunoscut sub numele de „traducere” În RT-PCR, enzima „reverse transcriptaza” este utilizată pentru a produce ADN-ul dublu catenar corespunzător (ADNc) Acesta este inversul procesului care are loc de obicei în timpul transcripției Partea PCR a tehnicii se referă la identificarea și amplificarea suficientă a unei gene specifice, astfel încât aceasta să poată fi cuantificată Deoarece ADN-ul are o structură dublu elicoidal, are capacitatea de a se desfășura și reforma duble elicoidale Metoda PCR utilizează schimbări repetate de temperatură (ciclu termic) pentru a face acest lucru Când ADN-ul este încălzit la ° C, catenele se separă Se sintetizează secvențe parțiale de ADN (oligonucleotide) pentru gena de interes și acești primeri oligonucleotidici se leagă sau hibridizează la secvențe complementare din ADN-ul monocatenar Cu cantități mari de ADN polimerază, secvența ADN parțială a primerilor va fi „completată” pentru a completa secvența Procesul se repetă apoi de mii de ori De fiecare dată, catenele de ADN separate servesc ca șablon pentru construirea secvenței de ADN sau a genei de interes Expresia genelor © de către Taylor & Francis Group, LLC Creierul feminin, ediția a doua poate fi apoi cuantificat folosind cromatografia pe gel sau prin măsurarea cantității de sondă fluorescentă introdusă în primer Modificarea genetică este o altă tehnică nouă care, odată cu ascensiunea industriei biotehnologiei, devine rapid accesibilă multor cercetători (cu condiția ca aceștia să aibă fondurile necesare pentru a cumpăra materialele) Șoarecii pot fi modificați genetic pentru a exprima o copie suplimentară a unei gene sau pentru a exprima o nouă genă (șoareci transgenici) În schimb, șoarecii pot fi modificați genetic astfel încât să nu exprime deloc o anumită genă (șoareci knockout) Producția de șoareci modificați genetic pare uimitor de simplă, dar tehnologia implicată i-ar fi uimit pe scriitorii de science-fiction de la jumătatea secolului al XX-lea (și rata de succes, în prezent, este de doar aproximativ la sută) Este produsă o secțiune de ADNc care a fost modificată fie pentru a șterge secvența care conține gena care este studiată, fie pentru a include o secvență nouă sau suplimentară a unei anumite gene Partea cu adevărat uimitoare este că, odată ce secțiunea de ADNc a fost produsă, este pur și simplu injectată într-un ovul de șoarece fertilizat Ovulul este apoi implantat într-o mamă surogat împreună cu ovule nemodificate din aceeași sursă Când se naște așternutul, acesta este format atât din animalele experimentale modificate genetic, cât și din tovarășii lor normali (de tip sălbatic, WT) Regulile În scrierea unei cărți de acest tip este foarte dificil să decideți și să respectați un anumit set de reguli de terminologie și utilizare Luați în considerare utilizarea termenului „femeie” Există mai multe moduri de a indica faptul că vă referiți la membrii non-masculi ai speciei umane Pe lângă faptul că sunt „femei”, pot fi „femei”, „doamne”, „feme”, „sheilas” sau chiar „fete” Când scopul este de a menține consistența pe parcursul a nouă capitole, este important să luați decizia din timp și să rămâneți la ea În acest caz, s-a ales „feminin” și este folosit în toată cartea Uneori, sună puțin ciudat și uneori sună artificial În general, însă, funcționează și cel puțin este precis De asemenea, de dragul acurateței, este tentant să se precizeze fiecare termen și să se facă distincția între fiecare formă posibilă de medicament sau substanță chimică Din motive de lizibilitate, este necesar să se decidă asupra unei utilizări corecte, dar plăcute, a denumirilor științifice și a terminologiei Luați în considerare, de exemplu, o discuție despre cei doi hormoni estrogen și progesteron Este corect să spunem: „S-a demonstrat că hormonii Ș-estradiol, estronă, estriol, progesteron, a-hidroxiprogesteron și a-hidroxiprogesteron fluctuează pe parcursul ciclului menstrual al femeii umane, dar nu există un ciclu estral la femeia ovariectomizată şobolan " Este mult mai confortabil (și pentru majoritatea scopurilor) la fel de informativ să spui: „Homonii estrogen și progesteron fluctuează de-a lungul ciclului menstrual al femeii umane, dar nu există un ciclu estral la șobolanul OVX” © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul Introducere În această carte, atunci când mesajul important este că un estrogen este implicat într-un anumit proces, se va folosi termenul „estrogen” Dacă, totuși, forma particulară de estrogen este importantă pentru discuție, de exemplu, în cazul unui studiu comportamental care compară acțiunile p-estradiol și estriol, atunci tipul de estrogen va fi specificat Aceeași regulă se aplică denumirii „progesteron” și anumitor clase de medicamente, de exemplu, benzodiazepinele O regulă similară a fost aplicată pentru referirea datelor științifice Este esențial ca rezultatele experimentale și ideile privind interpretarea lor să fie raportate la autorul corespunzător Este adesea cazul, totuși, că mai mulți autori raportează rezultate similare de-a lungul unui număr de ani A face referire la toată literatura, pentru fiecare capitol, ar crea o bibliografie uriașă care ar fi de puțin interes sau de folos pentru majoritatea cititorilor În schimb, am adoptat următoarea politică: atunci când un anumit rezultat a fost publicat de un număr de autori, atunci lucrarea foarte recentă care citează publicațiile anterioare este folosită ca referință Atunci când este cazul că munca timpurie este relevantă pentru o anumită secțiune, atunci acea lucrare va fi citată, adesea în plus față de o revizuire recentă În cazul materialului general, pentru care există o literatură foarte largă, atunci este citată o sursă generală de referință, de obicei un manual În cele din urmă, există o serie de domenii care, deși sunt extrem de interesante și importante, sunt în afara domeniului de aplicare al cărții Pentru acestea, au fost recomandate recenzii recente Rezultatele experimentelor discutate în această carte vor fi, dacă nu se specifică foarte clar altfel, pe baza analizei statistice a datelor, folosind criteriile de semnificație specificate în metode Rezultatele care sunt „tendințe”, „doar marginal nesemnificative” sau „încurajator de aproape de semnificative” vor fi raportate ca „nesemnificative” Pe cât posibil, am evitat să folosesc abrevieri Să citești și să înțelegi un paragraf plin de acronime este dificil pentru o persoană care știe ce înseamnă, dar este aproape imposibil pentru cel care nu este familiarizat cu ele Uneori, totuși, este incomod și nepractic să nu folosiți abrevieri Acest lucru este valabil mai ales în cazul subtipurilor de receptori de neurotransmițători Alegerea este între a scrie întregul nume, de exemplu, „subtipul al receptorului de dopamină”, de fiecare dată când apare (care poate fi de mai multe ori într-o singură propoziție) și să folosească prescurtarea standard a receptorului, „D ” Regula este următoarea: când apar una sau mai multe litere urmate de un număr de indice și/sau stânga, se specifică un subtip de receptor al neurotransmițătorului Există câteva abrevieri standard care apar în mod obișnuit în literatura științifică și, din cauza utilizării lor comune, au devenit practic termeni în sine, de exemplu, „CSF” pentru lichidul cefalorahidian Deși fiecare abreviere este identificată prima dată când este utilizată, un tabel cu abrevieri utilizate în mod obișnuit este furnizat ca referință, dacă este necesar ( ) © de către Taylor & Francis Group, LLC Creierul feminin, ediția a doua Tabelul Abrevieri utilizate frecvent Abreviere Sens ACh AMP cAMP BBB CB (urmat de indice) CNS CSF CT D (urmat de indice) ADN E EEG GABA acetilcolină adenozin monofosfat ciclic adenozin monofosfat barieră hematoencefalică receptor canabinoid sistem nervos central lichid cefalorahidian tomografie computerizată receptor dopaminergic acid gamma deoxirribonucleic -acid amino-butiric (când este utilizat singur) receptor de acid gamma-amino-butiric (când este urmat de numere și/sau litere în indice) Glu (urmat de indice) HRT -HT (urmat de indice) IRM terapia de substituție hormonală a receptorului de glutamat Imagistica prin rezonanță magnetică a receptorului serotoninei (informații anatomice) Imagistica prin rezonanță magnetică funcțională fMRI (informații funcționale) NA OVX ARNm RT-PCR noradrenalină ovariectomie mesager acid ribonucleic transcriptază inversă reacție în lanț a polimerazei Bibliografie și lecturi recomandate Diamond, MC, AB Scheibel și LM Elson Cartea de colorat creierul uman New York: Barnes and Noble Dohler, KD Influența pre și postnatală a hormonilor și neurotransmițătorilor asupra diferențierii sexuale a hipotalamusului mamiferelor Revista Internațională de Citologie : - Hardman, JG, LE Limbird, P B Molinoff, RW Ruddon și AG Gilman, eds Goodman & Gilman's The Pharmacological Basis of Therapeutics a -a ed Londra: McGraw-Hill Johnson, MH și BJ Everitt Reproducere esenţială a -a ed Londra: Blackwell Science Kandel, ER, JH Schwartz și TM Jessell Principles of Neural Science a -a ed Londra: Prentice-Hall Capitolul Introducere Kawata, M Rolurile hormonilor steroizi și receptorii lor în organizarea structurală în sistemul nervos Cercetare în neuroștiință : - Walker, AE Ciclul menstrual Londra: Routledge Wilson, JD și DW Foster, eds Williams Textbook of Endocrinology a -a ed Philadelphia: WB Saunders capitolul O perspectivă istorică A lua o perspectivă istorică asupra studiului creierului feminin este un pic ca și cum ai urmări câinele care nu a latrat noaptea Semnificația reală este ceea ce nu s-a întâmplat Pentru a face sarcina identificării cauzelor și mai dificilă, nu este vorba despre unul, ci mai multe lucruri care nu au avut loc Cu siguranță, cele mai mari omisiuni au avut loc în ultima sută de ani, dar perspectivele sociale care au dus la aceste omisiuni s-au dezvoltat de-a lungul secolelor În orice societate, domeniile alese pentru cercetare și dezvoltare vor reflecta nevoile, dorințele și perspectivele membrilor societății Oportunitatea și resursele vor fi de obicei disponibile numai pentru dezvoltarea domeniilor prioritare de preocupare Numai în vremuri de mare bogăție și exces o societate își poate permite luxul căutării cunoașterii doar pentru plăcerea de a cunoaște Tipurile de domenii dezvoltate vor depinde parțial de educația și abilitățile persoanelor care efectuează cercetarea și de interesele și părtinirile personale ale acelor indivizi Rezultă că actuala necunoaștere a creierului feminin trebuie să provină dintr-o serie de circumstanțe în care au fost luate decizii care nu au favorizat astfel de interese Întrucât până de curând studiul de acest tip era aproape exclusiv domeniul medicilor, rolul femeilor în știința medicală va fi un aspect important al discuției Încă din cele mai vechi timpuri, femeile au fost turnate în rolul de îngrijitoare (A se vedea progresul istoric al educației feminine ) Noi știm că neanderthalienii își îngrijeau bolnavii și bătrânii, dar nu știm dacă rolul de îngrijire era exclusiv pentru femei Știm că până în momentul în care femelele au dezvoltat agricultura în jurul anului î Hr și au început să apară comunități agricole, femelele erau fermierii și îngrijitorii, în timp ce bărbații erau vânătorii Se pare că, cel puțin în primele ordine sociale, femeile și-au dezvoltat rolul de vindecători La un moment dat, capacitatea de a vindeca a devenit înzestrată cu conotații mistice și, deloc surprinzător, a devenit o sursă de putere Probabil că în acel moment bărbații au început să-și asume rolurile de vindecători Nu știm dacă în societățile umane foarte timpurii bărbații și femeile aveau o statură socială egală Știm, totuși, că în jurul anului î Hr , femelele din Mesopotamia deveniseră „celălalt sex” și se aflau sub controlul masculilor O femeie din Mesopotamia a fost ascultătoare de tatăl ei, de soțul ei, de socrul ei și, în cele din urmă, chiar și de fiii ei Cele mai timpurii femei vindecătoare din istoria înregistrată au fost femeile doctor din Egiptul antic (Brooke ) În î Hr Papirusul Kahun, Creierul feminin, ediția a doua î Hr - Lucy a mers drept în Cheile Olduvai î Hr - Neanderthalienii își alăptau bolnavii și își îngropau morții î Hr - Dezvoltarea agriculturii, femelele erau fermiere și îngrijitoare î Hr - Egiptenii înființează case de vindecare cu femei vindecătoare î Hr - Femeile medic sunt binevenite la Școala Medicală din Alexandria - î Hr - Femeile medic practică la Roma Începutul erei creștine d Hr - Aspasia și Trutula scriu texte de ginecologie folosite pentru următorii de ani - de epoci întunecate europene - Școala Medicală Solerno primește bărbați, femei, evrei și musulmani; Hildegarde van Bingen publică Cartea medicamentelor simple Europa, educație limitată la bărbați Henric al VIII-lea închide mănăstirile, pune capăt educației feminine Prima femeie admisă la MIT Prima femeie admisă la Oxford Academia de Științe din SUA alege un membru de sex feminin Royal Society admite membri de sex feminin Prima femeie în spațiu, Valentina Terashkova Society for Women's Health Research NIH Women's Health Initiative Actele de revitalizare ale NIH - Comisia pentru femei în neuroștiință Figura Linia temporală reprezentând epocile selectate din istoria educației feminine o înregistrare a bolilor femeilor și copiilor, a fost scrisă ca un ghid pentru femeile medic La acea vreme, pacientele de sex feminin erau tratate doar de femei medic, iar specialitățile medicale erau bine stabilite Isis era „zeița vindecătoare” a egiptenilor, iar templele lui Isis erau case de vindecare În cadrul templelor, în case de naștere speciale, pacienții erau îngrijiți de femei obstetriciene și moașe Hatshepsut ( — î Hr ) a susținut femeile medic și a înființat trei școli de medicină, deși frații ei au revendicat cu bucurie meritul pentru munca ei În acest timp, supravegheau preoteasa-vindecători, instruiți în farmacologie Capitolul : O perspectivă istorică cultivarea plantelor medicinale și prepararea medicamentelor În literatura greacă din secolul al VIII-lea î Hr , existau mai multe mențiuni despre femei vindecătoare numite „lipitori” În Iliada, se spunea că Agamede, fiica lui Angea, avea grijă de soldații răniți în bătălia de la Troia În Odiseea, o egipteană cunoscută sub numele de Polydamma a fost creditată cu furnizarea de droguri ilicite Helenei, fiica lui Zeus „În vasul în care era amestecat vinul lor, ea [Helen] a strecurat un medicament care avea puterea de a le jefui durerea și mânia înțepături și de a alunga toate amintirile dureroase” (Homer c î Hr , Cartea , -) ) Dinastia feminină a reginelor egiptene a început în jurul anului î Hr Reginele înseși erau medici și promovau cu entuziasm orice fel de practică medicală și științifică Școlile de medicină au înflorit Medicii Greciei clasice și-au primit educația în Egipt, în special la școala de medicină din Alexandria Sfârșitul dinastiei feminine a văzut declinul rolului femeilor în practica medicală și ascensiunea preoților și vindecătorilor de sex masculin în Egipt În Grecia, soția ateniană era văzută ca fiind purtătoarea de copii și servitoarea șefă Ea nu avea statut independent și nu putea deține proprietăți, cu excepția îmbrăcămintei, bijuteriilor și sclavilor Era chiar la latitudinea soțului ei să decidă dacă să păstreze un nou-născut Unii au fost învățați să citească și să scrie, dar se spune adesea că în această epocă cele mai avansate femei ateniene din punct de vedere intelectual erau prostituate În î Hr , Pericle a scandalizat societatea ateniană, înlocuindu-și soția cu Aspasia din Milet Aspasia era proprietara unei case de tinere prostituate care erau renumite atât pentru intelectul lor, cât și pentru frumusețea lor În jurul anului î Hr , fetele grecești au fost educate în gynacaea (școli numai pentru femei), unde li s-au învățat abilitățile necesare pentru gestionarea cu succes a gospodăriei În ciuda statutului general scăzut al femeilor, totuși, a existat o tradiție a femeilor vindecătoare Theano, de exemplu, a fost soția lui Pitagora și, după moartea sa, a preluat conducerea școlii sale, predând filozofie și medicină Pythias, soția lui Aristotel, a fost coautor pentru o serie de lucrări ale soțului ei pentru care acesta și-a revendicat meritul, numindu-o „asistenta lui” Este clar că unor femei grecești li s-a permis să studieze și să practice medicina, dar se pare că a fost cu îndrumarea (și probabil cu protecția) unui bărbat proeminent, de obicei un soț sau un tată Un domeniu în care femelele au depășit bărbații a fost în piețele romane de sclavi, unde o femeie sănătoasă costa adesea de de ori prețul unui bărbat sănătos În această epocă au fost scrise mai multe texte importante Un text de ginecologie și obstetrică scris de Aspasia în secolul I d Hr a fost textul standard până la lucrarea lui Trotula Platearius, în secolul al XII-lea Cleopatra (nu regina egipteană, - d Hr ) a scris un text de ginecologie care a fost folosit până în secolul al XVI-lea (Brooke ) În jurul anului î Hr , medicii greci, atât bărbați cât și femei, au început să practice la Roma, iar femeile aveau acces relativ liber la profesii Creierul feminin, ediția a doua până în jurul anului î Hr În timpul secolului I î Hr , statutul femeilor din Roma era oarecum mai bun decât statutul femeilor grecești Femelele romane puteau deține proprietăți și zestrea nu era obligatorie Bărbații romani, însă, erau în general mult mai educați decât soțiile lor În jurul anului î Hr , soția unui tâmplar pe nume Maria a născut un fiu în Betleem și a început o eră cu totul nouă Pentru o discuție cuprinzătoare despre rolul femeilor vindecătoare în Egiptul antic și Grecia clasică, Women Healers Through History (Brooke ) este foarte recomandată Ascensiunea creștinismului a fost adesea acuzată pentru negarea educației femeilor Această acuzație, deși parțial adevărată, cu siguranță nu oferă o explicație completă Pe măsură ce creștinismul a devenit religia dominantă, femeile creștine au devenit medici O astfel de femeie, Fabiola (care a murit în d Hr ), a fost un medic care și-a dedicat viața și practica îngrijirii săracilor și a deschis primul spital pentru săraci din Roma Până în d Hr , patru mănăstiri au fost înființate la Betleem Trei erau pentru femei, iar șeful uneia dintre ele, Eustochium, era bine educat, învățase ebraica și editase traducerea Bibliei făcută de Ieronim Au fost însă probleme pentru femeile cărturare În Alexandria, o femeie academică de la Universitatea din Alexandria a fost ucisă de o mulțime creștină în d Hr , poziția ei academică fiind privită ca împotriva dogmei creștine Începând cu anul d Hr , societatea europeană a alunecat în epoca „Evurilor Întunecate” Școlile și bibliotecile au fost distruse, iar studiile medicinei, matematicii și filosofiei au încetat Ordinele religioase au preluat practica și păstrarea abilităților de vindecare Excepția a fost în Marea Britanie celtică, unde studiul și practica medicinei au continuat, iar femeile medic au devenit parte din folclorul insulelor britanice Morgan le Fay este amintită în legenda arthuriană ca marea preoteasă și vindecătoare a lui Avalon Situația din Orientul Mijlociu era oarecum diferită În d Hr , credința musulmană recent înființată a decretat că atât femeile, cât și bărbații ar trebui să primească educație laică și religioasă Școala de medicină din Bagdad avea de studenți, bărbați și femei Sfârșitul Evului Întunecat în jurul anului d Hr a văzut întoarcerea savantului în Europa Salerno a devenit faimos ca centru de vindecare, iar școala de medicină a fost considerată cea mai bună din Europa Școala era deschisă bărbaților, femeilor, evreilor și musulmanilor Anii au fost publicate două cărți de medicină ale autoarelor de sex feminin Bolile femeilor, de Trotula Platearius, profesor de medicină la Universitatea din Salerno, a devenit principalul text de ginecologie folosit în următoarele șapte secole Cartea medicinei simple, de Hildegard von Bingen, stareță germană, a identificat de boli și de plante medicinale Pe lângă Cartea medicinei simple, Hildegard a scris lucrări medicale și științifice și muzică A fost și o pictoră desăvârșită Pare clar că până în secolul al XII-lea, Capitolul : O perspectivă istorică în ciuda lipsurilor ocazionale, mișcarea creștină a sprijinit în general educația și bursele pentru femei Au avut loc, totuși, două evenimente care au redus drastic perspectivele educaționale ale femeilor În , Inchiziția de la Toulouse a interzis citirea Bibliei de către laici Această interdicție a plasat efectiv educația europeană în mănăstiri și, astfel, a pus-o la dispoziție numai bărbaților În Anglia, tradiția academiei feminine în cadrul mănăstirilor a rămas până în , când Henric al VIII-lea a închis toate mănăstirile și școlile Închiderea a durat de ani și, atunci când interdicția a fost ridicată, Anglia a fost efectiv privată de femeile sale învățătoare și savante Primele universități au apărut în jurul anului în Bologna, Paris și Oxford Universitățile au fost înființate ca baze de pregătire pentru cler Învățăturile din Grecia clasică au fost redescoperite și au format baza pentru cea mai mare parte a predării și a burselor din cadrul universităților Deoarece femeile nu puteau intra în cler, li s-a interzis și la universități Deși la acea vreme femeile puteau încă să obțină o educație în cadrul sistemului de mănăstiri, interdicția universitară a împiedicat efectiv femeile să aibă acces la filozofie și matematică, bazele științei moderne În plus, deoarece clerului nu li s-a permis să se căsătorească, potențialelor cărturare li s-a refuzat accesul la mentori bărbați educați (Wertheim ) Interdicția asupra femeilor în universități a durat aproape de ani Ascensiunea științei moderne Sir Francis Bacon este adesea citat, cel puțin de autori britanici și americani, ca fiind părintele metodei științifice moderne În același timp, el este adesea citat ca inițiatorul viziunii științei ca o activitate masculină (Keller ) În scrierile sale, Bacon a folosit o serie de metafore pentru știință (mascul) și natură (femeia) Deși există un oarecare dezacord în literatura de specialitate în ceea ce privește amploarea credinței lui Bacon în „știința masculină”, adevăratele sale gânduri sunt în anumite privințe imateriale Baconul a servit ca o icoană a metodei științifice timp de de ani, larg respectat și citat Să-i atribui o viziune a științei „masculin” a fost probabil, cel puțin în unele ocazii, foarte convenabil De asemenea, probabil a fost folosit într-o formă particulară, greșită, de argument logic cunoscut sub numele de „argument de la autoritate” Argumentul de la autoritate poate fi un mijloc util, și adesea de succes, de susținere a unei poziții dubioase („Trebuie să fie corect: X a spus așa”) Ceea ce este clar este că, pe vremea lui Bacon, investigarea empirică a chestiunilor științifice și-a început să devină proprie La mijlocul anilor , microscopul a fost acceptat ca un instrument științific util Fiziologia și biologia au înflorit Până la sfârșitul secolului, au fost descoperite globule roșii, capilare și diferite microorganisme În a fost înființată Societatea Regală Creierul feminin, ediția a doua Societatea, cu publicația Philosophical Transactions, a oferit un forum pentru discuția și publicarea rezultatelor experimentale În a doua jumătate a anilor , erau puse bazele disciplinei moderne a neuroștiinței Când în Albrecht von Haller a descoperit structura și funcția nervilor și conexiunile lor cu creierul, el a descoperit fundamentul fiziologic pentru conexiunea „minții” cu corp Stabilirea acestei legături a avut consecințe de amploare, deși în mod ironic, și astăzi există filozofi și psihologi care vor argumenta pentru „mintea” ca entitate separată Unul dintre cele mai importante progrese ale acestui timp a fost înființarea primelor aziluri de nebuni în Franța și recunoașterea nebuniei ca o boală mai degrabă decât o tulburare a sufletului sau posesia demonilor De asemenea, în această perioadă au fost descoperite anestezice, dând o perspectivă mult mai umană practicii medicinei În , Franz Gall a publicat primul dintre cele patru volume despre structura și funcția sistemului nervos O mare parte din munca lui s-a dovedit mai târziu a fi corectă El a identificat funcția materiei cenușii și albe și a făcut o analiză sistematică a diferitelor părți ale creierului Munca lui a fost sofisticată și perspicace și ar trebui să fie o piatră de hotar în studiul neuroanatomiei Din păcate, Gall a pornit pe o tangentă și a încercat să dezvolte o disciplină de analiză neuronală bazată pe forma și locația denivelărilor de pe craniu, „frenologie” Este trist că Gall este amintit în general pentru această diversiune La mijlocul anilor , formula pentru neglijarea femeilor era bine stabilită Puține femei au avut educația sau sprijinul și încurajarea pentru a urma orice fel de știință, cu atât mai puțin o investigație științifică a calităților creierului feminin Femeile care au primit pregătire medicală au lucrat adesea în zone care se ocupau de îngrijirea femeilor și copiilor sau a celor săraci În multe cazuri, acest lucru a fost probabil prin alegere, dar cel puțin în unele cazuri acestea au fost în mod clar singurele domenii în care li s-a permis să practice medicina Pe măsură ce studiul creierului a devenit o activitate științifică legitimă, tot mai mulți medici, anatomiști și fiziologi au început studiul sistematic al structurii și funcției sale În același timp, urmărirea cunoștințelor științifice a lăsat laboratoarele finanțate din privat învecinate cu casele cercetătorilor, unde unele femei, cel puțin, aveau acces la facilități Dezvoltarea și întreținerea unităților de cercetare au devenit domeniul universităților și spitalelor Femeile, fără educație științifică formală, au fost retrogradate în rolurile, dacă existau, de curățenie și tehnicieni Puținele femei care erau calificate pentru a efectua cercetări s-ar fi confruntat cu un obstacol suplimentar Când cercetarea a devenit instituționalizată, achiziționarea de finanțare pentru cercetare și furnizarea de facilități au devenit competitive Administratorii de spitale sau universități au analizat cererile de sprijin pentru cercetare Au acordat fonduri și facilități acelor persoane și proiecte pe care le considerau demne de o astfel de investiție Este îndoielnic Capitolul : O perspectivă istorică că un consiliu de administrație a universității din anii ar fi votat o propunere de cercetare privind structura și funcția creierului feminin demn de urmărit Chiar și astăzi poate fi dificil să convingi organismele de acordare de meritul unor astfel de întrebări Dacă apartenența la societățile învățate este folosită pentru a măsura acceptarea femeilor în comunitatea științifică, atunci este demn de remarcat faptul că prima femeie membru al Academiei Naționale de Științe din Statele Unite a fost aleasă ca membru în Societății Regale a fost nevoie de încă de membri ani pentru a permite alegerea colegilor de sex feminin Probabil că în primele etape ale cercetării asupra creierului, chiar dacă femeile ar fi fost implicate din punct de vedere academic, întrebările privind diferențele de sex nu ar fi apărut Întrebările esențiale au fost legate de înțelegerea aspectelor de bază ale structurii și funcției Nu trebuie să fi trecut mult, totuși, până când diferențele de comportament dintre animalele de laborator masculi și femele au devenit factori evidenti și confuzi în cercetarea creierului Comportamentul masculilor nu a variat din cauza unui ciclu de reproducere Femelele se aflau într-o stare de schimbare constantă, deși previzibilă Oamenii de știință de sex feminin și-ar fi dat seama probabil de semnificația acestor diferențe de comportament și, poate, s-ar fi dezvoltat un studiu paralel al neuroștiinței masculine și feminine Din păcate, puține femei de știință erau în laboratoare, cel puțin în poziții de autoritate, pentru a urmări aceste observații cruciale Natura fluctuantă a fiziologiei feminine a devenit doar o altă problemă de laborator care trebuia depășită Soluția problemei a fost ușoară: masculii au devenit aproape exclusiv subiecții experimentali, în timp ce femelele au fost relegate în rolul de „crescători” La urma urmei, avea sens financiar Un număr mic de masculi și haremele lor ar putea menține laboratoarele aprovizionate cu animale masculi pentru experimente Este ironic faptul că femelele din speciile experimentale au urmărit situația femeilor umane, apreciate pentru capacitatea lor de a se reproduce, dar în general interzise de la alte activități, chiar de la participarea la un experiment Un alt punct de luat în considerare a fost „adecvarea” femeilor ca subiecte de cercetare Femeile, ca sexul mai slab, „drept”, nu au fost considerate suficient de robuste pentru a fi subiecte de cercetare științifică Mitica lor fragilitate fizică a sugerat că ar fi mai expuși riscului de efecte secundare periculoase ale medicamentelor sau ar fi mai ușor epuizați de rigorile experimentelor psihofizice Slăbiciunea bine-cunoscută asociată cu ciclul menstrual a introdus o variabilă incomodă Problema unei posibile sarcini a fost un obstacol și mai mare Într-o perioadă în care testele de sarcină nu existau, orice femeie de vârstă reproductivă era suspectă Au existat, de fapt, două probleme legate de sarcină: dorința de a administra medicamente experimentale unei femei însărcinate și excluderea sarcinii înainte de a include femeile Dacă ar fi fost cazul în care medicamentele testate (sau alte medicamente de altfel) nu au fost administrate femeilor însărcinate, excluderea ar fi putut fi justificată Odată ce testarea a fost finalizată, totuși, medicamentele au fost în general administrate femeilor, gravide sau nu Creierul feminin, ediția a doua Chiar și până în anii , de exemplu, în Anglia se administrau medicamente precum barbiturice pentru a trata hipertensiunea în timpul sarcinii Pentru a fi corect, multe dintre legile care guvernează experimentarea medicală au fost formulate în perioada în care atrocitățile naziste din al Doilea Război Mondial erau o amintire recentă În plus, în Statele Unite au fost descoperite mai multe cazuri de cercetare lipsită de etică Strigătul public rezultat a dus la formularea unor legi care să protejeze subiectele cercetării medicale Problema a fost că, într-un efort de a proteja, structura legilor a condus de fapt la excluderea și dezavantajarea „minorităților” pe care au fost concepute inițial să le protejeze Odată cu dezvoltarea industriei farmaceutice, politica de restricționare a cercetării la animalele masculi a trecut de la neglijent la ridicol Dezvoltarea și cercetarea medicamentelor la animalele masculi de laborator au fost urmate de testare folosind masculi umani Această rutină a fost atât de bine stabilită încât pilula contraceptivă feminină pe bază de estrogen a fost testată pe bărbați! Rațiunea folosită pentru screeningul medicamentelor la bărbați umani a fost încântător de ilogic; Femeile nu erau subiecți de testare potriviti din cauza nivelurilor lor hormonale în schimbare în timpul ciclului menstrual și a existat întotdeauna riscul de a produce malformații congenitale Adevărat, totuși, aceste medicamente erau de obicei destinate utilizării atât de către femei, cât și de către bărbați În mod ironic, când a avut loc un dezastru indus de droguri (talidomidă în anii ), victimele au fost femeile însărcinate și copiii lor Atât Platon, cât și Aristotel au observat că creierul bărbatului uman este mai mare decât creierul femeii Aristotel a susținut, de asemenea, că structura creierului masculin era mai complexă, pentru a permite o mai bună „ventilație” În anii , eminenții neuroanatomiști Paul Broca și James Crichton-Browne au dezbătut dacă diferența de mărime a creierului ar putea fi explicată de diferența generală a dimensiunii corpului dintre bărbați și femei Până în ultimul sfert al secolului al XX-lea, s-au acumulat dovezi experimentale substanțiale care sugerează diferențe în funcționarea creierului între femei și bărbați Din psihologia experimentală au apărut cercetări care demonstrează diferențe în abilitățile perceptuale și performanța motrică (Capitolul ) Din psihiatrie au venit dovezi ale diferențelor dintre femei și bărbați în răspunsurile la medicamentele antipsihotice (Capitolul ) Se părea că comunitatea științifică ar fi trebuit să înceapă să investigheze diferențele Interesant este că mișcarea feministă de mult așteptată a fost cea care poate să fi împiedicat de fapt progresul Pe măsură ce feminismul a adunat putere și sprijin, s-a pus accentul pe reducerea decalajelor dintre femei și bărbați în educație, angajare și libertăți civile În cele din urmă, oportunitățile pentru femei în toate aspectele vieții au devenit disponibile Dar noile oportunități au fost câștigate cu greu și multe prejudecăți pândeau, așteptând doar o invitație să reapară Nu a fost un moment oportun din punct de vedere politic pentru a promova cercetarea asupra diferențelor pe care atât de mulți indivizi dedicați (atât femei, cât și bărbați) se străduiau să le depășească Capitolul : O perspectivă istorică De la începutul anilor , un anumit cercetător a urmărit problema diferențelor de sex și comportamentului În ultimii de ani, Doreen Kimura a publicat o serie de domenii în care a observat diferențele dintre femei și bărbați, inclusiv limbaj (Kimura și Harshman ), performanța la sarcini spațiale (Hampson și Kimura ) și efectele terapiei de substituție hormonală în protejarea funcției cognitive după menopauză (Kimura ) Pentru cititorul interesat, „Sex Differences in the Brain”, publicat în Scientific American (Kimura ) și Sex and Cognition (Kimura ) sunt foarte recomandate În anii , două inițiative ale Institutului Național de Sănătate din SUA (NIH) au semnalat schimbări pozitive pentru sănătatea feminină și cercetarea în sănătate În , guvernul SUA a aprobat inițiativa NIH pentru sănătatea femeilor, un proiect de cercetare de ani și de milioane de dolari Scopul inițiativei a fost să efectueze studii multicentrice ale problemelor legate de sănătatea femeilor aflate în postmenopauză în perioada - (Thaul și Horta ) În , au fost adoptate actele de revitalizare ale NIH (Mastroianni et al a, b) Au existat mai multe stimulente pentru punerea în aplicare a Actelor Presiunea din partea grupurilor „minoritare”, inclusiv femei, homosexuali și persoane cu HIV, de a fi incluse în inițiativele de cercetare a devenit intensă În plus, un audit guvernamental al NIH a arătat că o politică din de includere mai mare a femeilor în cercetare nu a fost implementată cu succes, iar femeile erau încă „subreprezentate” Actele de revitalizare includ recomandări ample pentru includerea femeilor în toate aspectele cercetării medicale Următoarele sunt doar câteva dintre recomandări: NIH trebuie să stabilească un registru al activităților sale de cercetare care să includă informații despre participanți, inclusiv sexul și reprezentarea etnică Cercetarea medicală și de sănătate trebuie să beneficieze toți oamenii, indiferent de sex, rasă sau vârstă Voluntarii pentru cercetarea medicală trebuie să li se permită să participe fără prejudecăți din cauza sexului, rasei sau vârstei În plus, cercetătorii trebuie să se asigure că oricine poate beneficia de cercetare este înscris într-un număr adecvat pentru a permite rezultate semnificative Preocupările financiare nu sunt un motiv valid pentru nerespectarea acestui lucru Cercetătorii trebuie să elaboreze experimente pentru a evita părtinirea de gen, iar NIH trebuie să încurajeze femeile din toate grupurile etnice să urmeze cariere în cercetarea științifică Cercetătorii nu trebuie să excludă bărbații sau femeile de vârstă reproductivă sau femeile însărcinate sau care alăptează din studiile asupra medicamentelor sau procedurilor care vor fi utilizate în cele din urmă de aceste grupuri Creierul feminin, ediția a doua În a fost înființată Societatea pentru Cercetarea Sănătății Femeilor Societatea, prin intermediul site-ului său Web ( ), oferă până la informații despre date și caracteristici educaționale atât pentru consumatori, cât și pentru profesioniștii din domeniul sănătății Unul dintre scopurile societății este de a evidenția necesitatea includerii femeilor în studiile de cercetare și necesitatea cercetării asupra afecțiunilor care apar numai sau disproporționat la femei, sau în care expresia afecțiunii diferă între femei și bărbați Societatea sponsorizează, de asemenea, întâlniri și alte evenimente pentru a promova includerea corectă a femeilor în cercetarea medicală În , Comitetul pentru Femei în Neuroscience a fost format ca afiliat al Societății pentru Neuroscience Organizația Internațională de Cercetare a Creierului a fondat Grupul de lucru „Femeile în neuroștiința mondială” Situația femeilor în mediul academic se îmbunătățește, dar mai este un drum lung de parcurs „Femeile dețin mai puțin de % din profesorii cu drepturi depline în Europa, chiar dacă mai mult de jumătate din populația studenților europeni este de sex feminin” (Ledin et al ) Concluzii Femeile au fost, cel mai probabil, vindecătorii inițiali Cu toate acestea, puterea asociată cu vindecarea a dus în cele din urmă la bărbați, în majoritatea societăților, să pretindă rolul de vindecători Probabil că această schimbare a bazei de putere a dus la o lipsă de cercetare a intereselor de sănătate a femeilor, în general, și a creierului feminin, în special Punctele de luat în considerare din acest capitol sunt următoarele: Din punct de vedere istoric, femeile au fost excluse din cercetarea medicală din diverse motive de „inadecvare”, inclusiv fragilitatea, fluctuațiile fiziologiei și comportamentului asociate ciclului menstrual și posibilitatea de sarcină În ciuda excluderii femeilor din cercetare, s-a presupus că rezultatele obținute la bărbați se aplică în mod egal și femeilor Inițiativele recente de cercetare ale NIH au oferit o bază legală pentru includerea femeilor în toate aspectele cercetării medicale Bibliografie și lecturi recomandate Brooke, E Femei vindecătoare prin istorie Londra: Presa pentru femei Hampson, E și D Kimura Efectele reciproce ale fluctuațiilor hormonale asupra abilităților motorii și perceptiv-spațiale umane Behavioral Neuroscience : - Homer C î Hr Odiseea, cartea - În EV Rieu, trad , rev de DCH Rieu Londra: Penguin, Keller, EF Reflections on Genderand Science New Haven: Yale University Press Kimura, D Terapia de substituție cu estrogeni poate proteja împotriva decimei intelectuale la femeile aflate în postmenopauză Hormoni & Behavior : - Capitolul : O perspectivă istorică - Sex și cunoaștere Cambridge, MA: MIT Press Kimura, D și RA Harshman Diferențele de sex în organizarea creierului pentru funcțiile verbale și non-verbale Progress in Brain Research : - Ledin, A , L Borman, F Gannon și G Wallong Rapoartele EMBO : - Mastroianni, AD, R Faden și D Federman, eds a Femeile și cercetarea în sănătate: probleme etice și juridice ale includerii femeilor în studiile clinice, vol Washington, DC: National Academy Press -, eds b Femeile și cercetarea în sănătate: probleme etice și juridice ale includerii femeilor în studiile clinice, vol Washington, DC: National Academy Press Thaul, S și D Horta, eds O evaluare a NIH Womens Health Initiative Washington, DC: National Academy Press Trager, J Cronologia femeilor New York: Holt Wertheim, M Pantalonii lui Pythagoras: God, Physics and the Gender Wars New York: Random House capitolul Structura creierului Arhitectura diferenței Explorarea unui sistem fizic poate proceda în mai multe moduri Pentru structuralist, explorarea va include o examinare detaliată și înregistrarea tuturor caracteristicilor fizice disponibile pentru observație Pentru neuroanatomistul, de exemplu, examinarea poate începe cu anatomia grosieră, ținând creierul conservat în mâinile înmănuși și inspectând suprafața, apoi trece la anatomia microscopică, studiul structurii celulare folosind microscopia luminoasă sau electronică În sfârșit, la nivelul molecular la nivel, tehnici precum cromatografia pe gel pot analiza compoziția proteică a celulelor, sau chiar părți ale celulelor Pentru funcționalist, provocarea este să înțeleagă procesele efectuate de structura Neurofiziologul folosește, de asemenea, macro- și micro-tehnici în explorare Reflexul pupilar poate fi observat cu ochiul liber Activitatea neuronilor unici în calea reflexă poate fi înregistrată folosind electrozi de sticlă cu vârfuri microscopice În cele din urmă, neurotransmițătorii eliberați de activitatea în calea reflexă pot fi identificați folosind tehnici de microdializă Prezentă în acest fel, distincția dintre structura și funcție pare clară Luați în considerare însă ce se întâmplă cu dezvoltarea toleranței la medicamente După expunerea prelungită sau repetată la un anumit medicament, sistemul devine mai puțin sensibil la medicament Este necesară o doză mai mare pentru a obține efectul obținut anterior de doza mai mică, inițială Acest proces poate avea loc în mai multe moduri: afinitatea receptorului pentru medicament poate scădea astfel încât medicamentul este mai puțin probabil să se lege de receptor; sau medicamentul se poate lega cu aceeași afinitate, dar produce un efect mai mic; sau numărul de receptori poate scădea astfel încât aceeași cantitate de medicament are mai puține locuri de legare și, prin urmare, produce mai puțin răspuns ( ) În toate aceste cazuri, o schimbare structurală stă la baza schimbării funcționale și distincția structură/funcție se defectează Accentul acestui capitol va fi în primul rând pe structura creierului și modul în care acesta diferă între sexe Următorul capitol se va concentra asupra diferențelor funcționale dintre creierul bărbaților și al femeilor, în ceea ce privește neurochimia Ambele capitole se vor rătăci, în mod necesar, în zonele în care distincția se rupe și plasarea unui subiect într-un capitol sau altul devine arbitrară Creierul feminin, ediția a doua ■■■■■■ ■■■Шнпн Numeroși receptori sunt prezenți înainte de administrarea medicamentului ивіиіиіи Reglarea în jos a receptorilor, prin pierderea receptorilor, poate apărea după o doză Reglarea descendentă continuă cu doze repetate până când puțini receptori, dacă nu există, rămân să răspundă la medicament Figura Reglarea în jos a receptorului O schimbare funcțională are loc ca urmare a unei modificări fizice Dezvoltarea creierului Potențialul diferențelor structurale dintre creierul feminin și cel masculin se dezvoltă devreme în gestație, când testosteronul în fătul masculin în curs de dezvoltare determină diferențierea organelor sexuale și formează fundamentul diferențelor femeie/masculin care vor rezista pe tot parcursul vieții Celulele umane pot exista în două state, ca haploide, care poartă un singur set de cromozomi și ca diploide, care poartă un set dublu de cromozomi Proliferarea celulară și, prin urmare, creșterea, are loc de obicei prin mitoză, diviziunea celulei părinte pentru a produce două celule fiice identice Cele două celule fiice se divid fiecare pentru a produce încă două celule și astfel ciclul continuă Pentru celulele specializate pentru reproducere sexuală, gameți, procesul este însă diferit Gameții sunt celule haploide: ovocitul, contribuit de femeie, este o celulă nemobilă, care conține un singur cromozom X Femela contribuie întotdeauna cu un cromozom X; modelul cromozomial feminin este XX, prin urmare, celula părinte va produce X care conține gameți ( ) Spre deosebire de ovocitul, spermatozoidul este un mic, foarte mobil celulă care poate conține fie un cromozom cu model X, fie un cromozom Y Celula părinte masculină, care se divide pentru a produce spermatozoizii individuale, conține un model de cromozom XY Când celula se divide, gameții vor fi fie X, fie Y Indiferent dacă ovocitul fertilizat devine XX, femelă, sau XY, mascul, depinde în întregime de ce spermatozoizi ajunge și pătrunde cu succes mai întâi în membrana celulară La concepție, sexul zigotului (strict vorbind, devine un embrion la trei săptămâni și un făt la nouă săptămâni) © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul : Structura creierului Figura Determinarea sexuală a fătului este determinată de modelul cromozomial fie ca femeie genetică (XX) fie ca bărbat genetic (XY) (Alberts et al ) Prezența sau absența cromozomului Y este cea care determină dacă gonadele, care sunt nediferențiate în momentul concepției, se vor dezvolta pentru a fi masculine sau feminine Dacă sunt prezenți doar cromozomii X, sau chiar un singur cromozom X, atunci gonadele se vor dezvolta în ovare Doar dacă este prezent un cromozom Y, gonadele se vor dezvolta în testicule Cu alte cuvinte, fătul va fi feminin, dacă nu se dovedește altfel Până în săptămâna gestațională, gonadele sunt identice atât la femele, cât și la bărbați Sunt prezente două seturi de canale genitale, canalele Mulleriene, care au potențialul de a se diferenția în organele genitale feminine, și canalele Wolffian, care au potențialul de a se diferenția în organele genitale masculine © de către Taylor & Francis Group, LLC Creierul feminin, ediția a doua În săptămâna postconcepție, sub control cromozomial, gonadele la bărbat încep să se diferențieze în testicule, iar aceste teste în curs de dezvoltare secretă testosteron Prezența testosteronului este cea care provoacă diferențierea embrionului într-un mascul Testosteronul stimulează canalele Wolffian să se dezvolte în continuare în organele sexuale interne, în timp ce, în același timp, hormonul peptidic, factorul inhibitor Mullerian, secretat tot de testicule, suprimă dezvoltarea canalelor Mulleriene În același timp de dezvoltare, fără adăugarea de testosteron, gonadele nediferențiate de la femeie încep să se diferențieze în ovare, iar canalele Mulleriene încep să se dezvolte în organe sexuale feminine În acest stadiu, atât la femei, cât și la bărbați, organele genitale externe sunt, de asemenea, nediferențiate, iar androgenii secretați de testicule determină diferențierea în organele genitale masculine Aici se termină rolul cromozomilor în dezvoltarea sexuală Dimorfismul sexual în SNC Diferențierea sexuală a SNC este un proces mult mai lent decât dezvoltarea organelor sexuale Cercetările sugerează că dezvoltarea dimorfismului sexual continuă cu mult dincolo de naștere, exploziile de dezvoltare având loc în momente diferite și în diferite regiuni ale creierului, în funcție de sexul individului Într-adevăr, s-a sugerat (Swaab și Hofman ) că într-o regiune legată în mod specific de comportamentul sexual, nucleul dimorf sexual al zonei preoptice, schimbările continuă de-a lungul vieții Variabilele care contribuie la dimorfismul sexual în creier au făcut obiectul unor dezacorduri Până de curând, ipoteza generală a fost că, ca și în cazul dezvoltării organelor sexuale, prezența testosteronului este stimulul pentru diferențierea într-un creier masculin, iar absența testosteronului are ca rezultat dezvoltarea unui creier feminin Cu toate acestea, recent, această idee a fost contestată și dovezile sugerează acum că prezența estrogenului și/sau progesteronului, nu doar absența testosteronului, este necesară pentru diferențierea cel puțin a unora dintre regiunile cerebrale dimorfe sexual (Patchev et al ; Wagner et al ) Cu toate acestea, hormonii singuri nu sunt în totalitate responsabili pentru diferențele sexuale, iar în capitolul vom explora interacțiunile neurotransmițătorilor și neuromodulatorilor cu hormonii prezenți în creier Deși cercetările privind dimorfismul sexual în creierul animalului au apărut relativ recent, literatura despre dimorfismul creierului uman datează de aproximativ de ani După cum sa discutat în capitolul , atât Platon, cât și Aristotel au observat că creierul bărbatului uman era mai mare decât creierul femeii Acum, în secolul douăzeci și unu, există încă dezbateri cu privire la existența unor diferențe reale de dimensiune în creierul femeilor și al bărbaților și ce ar putea însemna, dacă este ceva, astfel de diferențe Un număr de autori care scriu despre acest subiect susțin categoric că există o diferență de % în dimensiunea creierului feminin față de creierul masculin și citează un studiu din (Dekaban © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul : Structura creierului și Sadowsky ) pentru a susține afirmația Alte studii, mai recente, au raportat că, odată cu ajustarea dimensiunii corpului, creierul feminin și cel masculin au aproximativ aceeași dimensiune Blatter şi colab ( ) au compilat tabele cu date volumetrice normative utilizând scanările RMN ale a de creiere adulților sănătoși ale persoanelor cu vârste cuprinse între și de ani Autorii au prezentat datele în două forme: ca estimări volumetrice corectate pentru diferențele în volumul total intracranian; și ca date necorectate, afișate în ambele cazuri ca volume medii sortate după deceniu de viață și sex Autorii raportează că au fost observate modificări legate de vârstă în volumul lichidului cefalorahidian atât pentru bărbați, cât și pentru femei Când datele au fost corectate pentru diferențele în volumul total intracranian, totuși, majoritatea, dar nu toate, diferențele legate de sex în volumul țesutului cerebral au dispărut Falk și colab ( ) au colectat date similare de la de maimuțe rhesus femele și de masculi Din datele lor, autorii au concluzionat că, chiar și atunci când s-au făcut ajustări pentru greutatea corporală, maimuțele masculi aveau creier mai mare decât femelele cu greutate echivalentă (Falk et al ) Indiferent dacă există sau nu diferențe în volumul total al creierului între bărbați și femei, există cu siguranță dovezi care sugerează că există diferențe în volumul anumitor regiuni ale creierului la bărbați și femei Un studiu recent al lui Reiss et al ( ) au folosit scanări RMN de la de copii, cu vârste cuprinse între și ani Au fost de femei (vârsta medie ani) și de bărbați (vârsta medie ani) Handedness a fost comparat între cele două grupuri, la sută dintre subiecți fiind dreptaci, la sută stângaci și la sută neavând nicio preferință pentru mână Un subgrup de subiecți de sex feminin (n = , vârsta medie ani) și bărbați (n = , vârsta medie ani) au fost, de asemenea, testați pentru IQ IQ-ul mediu pentru cele două grupuri a fost de pentru femei și pentru bărbați Toți participanții erau în stare bună de sănătate și nu aveau tulburări psihiatrice sau neurologice cunoscute Scanările au fost analizate pentru a determina volumul de substanță cenușie, substanță albă și LCR După corectarea volumului intracranian, rezultatele studiului au relevat diferențe semnificative în volumul creierului atribuite sexului Volumul total cerebral (substanță cenușie + substanță albă + LCR) a fost cu aproximativ % mai mare la bărbați decât la femei Diferența sa datorat în primul rând unui volum crescut de substanță cenușie corticală la bărbați (și, într-o măsură mai mică, unui volum mai mare în ventriculii laterali) Nu au existat diferențe în volumul nucleului caudat, al nucleului lenticular (adică putamen + globus pallidus) sau talamus ( ) Deși nu au existat diferențe semnificative direct atribuibile vârstei, autorii comentează că odată cu creșterea în vârstă a existat o tendință de scădere a volumului de substanță cenușie și de creștere a volumului de substanță albă O analiză ulterioară a datelor a arătat că volumul materiei cenușii din regiunile prefrontale a fost legat de IQ-ul subiecților Smith și colegii ( ) au examinat relația dintre vârstă și sex într-un studiu RMN folosind de persoane în vârstă sănătoase (femeie = , bărbați = ) în vârstă © de către Taylor & Francis Group, LLC Creierul feminin, ediția a doua Tabelul Estimările volumului cerebral la copii care utilizează RMN Măsură rezultatul Volumul absolut al creierului m > f Volumul emisferei drepte m > f Volumul emisferei stângi m > f Volumul total al materiei cenușii m > f Substanța cenușie corticală m > f Nucleu caudat materie cenușie m = f Nucleul lenticular materie cenușie m = f Substanța cenușie a talamusului m = f Substanța albă m > f LCR m = f LCR în afara ventriculilor m = f LCR în ventriculii laterali m > f Sursa: Adaptat după Reiss et al ( ), între și de ani cu o vârstă medie de de ani Autorii au raportat că volumul materiei cenușii a scăzut cu o rată de , cm /an, în timp ce volumul LCR a crescut cu , cm /an Au existat modificări difuze legate de vârstă în volumul materiei cenușii găsite în regiunile corticale, cerebel și ganglionii bazali O reducere specifică a substanței albe a fost raportată și în regiunea anterioară a corpului calos Interesant, ei nu au observat niciun efect specific de gen Într-un studiu similar, Giedd și colab ( ) au folosit RMN pentru a studia structura creierului a copii cu vârsta cuprinsă între și ani Autorii au raportat că bărbații au avut volume cerebrale semnificativ mai mari ( la sută) și cerebeloase ( la sută) decât femeile Analiza regională a arătat un putamen și un globus pallidus mai mari la bărbați, dar un nucleu cau-date relativ mai mare la femele De asemenea, în acord cu studiul anterior, nu au fost observate modificări legate de vârstă în volumele cerebrale sau cerebeloase Cu toate acestea, s-au observat mai multe schimbări regionale odată cu vârsta Numai la bărbați, s-a observat o creștere semnificativă a volumului ventriculilor laterali și o scădere semnificativă a volumelor caudatului și putamenului, ceea ce sugerează că au loc schimbări mature specifice sexului în volumul regiunilor specifice ale creierului Andreasen și colab ( ) au căutat corelații între volumul creierului, gen și IQ la adulți Subiecții studiului au fost de adulți normali, sănătoși, recrutați prin reclame în ziare Au fost de subiecți de sex feminin (vârsta medie de ani, înălțimea medie cm) și de bărbați (vârsta medie ani, înălțimea medie cm) Volumele regionale și totale ale creierului au fost măsurate folosind RMN; inteligența a fost măsurată folosind Wechsler Adult Intelligence Scale — Revised (WAIS-R) WAIS-R este un instrument pentru © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul : Structura creierului evaluarea inteligenței adulților care oferă un scor general al IQ, precum și scoruri individuale pentru IQ-ul de performanță și IQ-ul verbal IQ-ul mediu la scară completă pentru toți subiecții a fost , IQ-ul mediu verbal a fost și IQ-ul mediu de performanță a fost Nu au existat diferențe semnificative între IQ-ul feminin și cel masculin Scanările RMN au fost analizate pentru volumul diferitelor regiuni ale creierului, cu discriminarea între materia cenușie, substanța albă și LCR Datele RMN, corectate pentru diferențele de înălțime corporală, au fost apoi comparate cu datele IQ pentru corelațiile dintre volumele regionale și IQ Rezultatele acestui studiu au arătat că, atât pentru subiecții de sex masculin, cât și pentru femei, a existat o corelație generală pozitivă între volumul creierului și IQ, toate diferențele fiind atribuite volumului materiei cenușii În plus, au existat diferențe bărbați-femei în corelațiile dintre volumul regiunilor specifice ale creierului și IQ-ul verbal și de performanță Pentru femei, au existat corelații între IQ verbal și volumul total al creierului, volumele cerebelului, emisferele cerebrale, lobii temporali stângi și drepti și hipocampii IQ-ul de performanță, pe de altă parte, a fost corelat doar cu volumul cerebelului, al lobului temporal drept și al hipocampului stâng Rezultatele pentru subiecții de sex masculin au arătat corelații între IQ-ul de performanță și volumul total al creierului și volumele individuale ale emisferelor cerebrale, cerebelului și hipocampului stâng Pentru IQ verbal, singurele corelații au fost pentru volumele lobului temporal drept și cerebelului (Tabelul ) Tabelul Corelații între volumul creierului și IQ Structura Sex V/IQ P/IQ FS/IQ Volumul total al craniului m - * * f * - * Volumul emisferei drepte m - * * f * * Volumul emisferei stângi m - * * f * - * Volumul lobului temporal drept m * - * f * * * Volumul lobului temporal stâng m - - - f * - * Volumul cerebelului m * * * f * * * Volumul hipocampului drept m - - - f * - * Volumul hipocampului stâng m - * * f * * * Sursa: De la Andreasen et al ( ) FS/IQ, IQ la scară completă; P/IQ, IQ performanță; V/IQ, IQ verbal * Indică o corelație pozitivă semnificativă © de către Taylor & Francis Group, LLC Creierul feminin, ediția a doua Acest studiu este interesant din mai multe motive În primul rând, există o indicație clară că „cu cât creierul este mai mare, cu atât IQ-ul este mai mare” (p ), deși, așa cum autorii se grăbesc să sublinieze, diferențele sunt „modeste” Prin urmare, dimensiunea este doar unul dintre numeroșii factori care contribuie la IQ Totuși, mai interesantă este constatarea că corelația dintre volumul diferitelor regiuni ale creierului și anumite tipuri de IQ, performanță sau verbal, diferă între femei și bărbați Diferențele regionale Au fost raportate diferențe între femele și bărbați pentru mai multe structuri corticale Un studiu post-mortem al zonelor corticale asociate limbajului din creierul a femei și bărbați a raportat că volumul cortexului temporal superior a fost cu % mai mare la femei decât la bărbați Diferența globală de volum a fost explicată în primul rând de diferențele în planum temporale (mai ales cortexul de asociere auditivă), care a fost cu % mai mare la femele (Harasty et al ) Un studiu citoarhitectural al planului temporal la femele și bărbați a raportat rezultate deosebit de interesante (Witelson et al ) Acest studiu oferă câteva informații deosebit de utile deoarece, deși a folosit țesut obținut post-mortem, nu numai că a fost bine înțeleasă cauza morții, dar se știa și că subiecții aveau o funcție cognitivă normală în viață Subiecții studiului au fost cinci femei și patru bărbați care sufereau de cancer metastatic La momentul în care subiecții au fost recrutați pentru studiu, nu prezentau simptome evidente ale bolii lor Subiecții și-au dat acordul pentru ca creierul lor să fie examinat la autopsie La momentul recrutării, aceștia au fost supuși unor teste medicale și neuropsihologice ample În plus, nu au dezvoltat complicații neurologice sau psihiatrice pe măsură ce boala a progresat Toți subiecții erau preponderent dreptaci Vârsta medie la moarte a fost de de ani pentru bărbați și de ani pentru femei După moarte, creierele au fost îndepărtate și fixate pentru analize histologice Timpul dintre moarte și fixarea țesuturilor a fost în medie de , ore pentru bărbați și , ore pentru femele Variabilele măsurate au fost adâncimea corticală totală, numărul de neuroni pe mm de suprafață corticală și numărul de neuroni pe unitatea de volum (densitatea împachetarii celulare) Nici adâncimea corticală, nici numărul de celule nu diferă între femei și bărbați Cu toate acestea, numărul de neuroni pe unitate de volum a fost semnificativ mai mare la femei (cu la sută) decât la bărbați Autorii subliniază că aceasta este aproape aceeași diferență cu diferența în volumul total al creierului raportată în general între femei și bărbați Ei sugerează că diferențele generale raportate în volumul creierului pot fi pur și simplu din cauza faptului că celulele sunt împachetate mai dens în creierul feminin decât în creierul masculin O sugestie similară a fost făcută de Gur și colab © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul : Structura creierului ( ), care au raportat, folosind RMN, că femelele au un procent mai mare de substanță cenușie corticală, în timp ce bărbații au un procent mai mare de substanță albă corticală Ei sugerează că densitatea crescută a materiei cenușii la femele ar putea compensa volumul total mai mic Prin contrast, Rabinowicz et al ( ) au raportat o densitate neuronală semnificativ mai mare și numere neuronale estimate mai mari la bărbați decât la femei În ciuda aparențelor superficiale, creierul nu este simetric în jurul axei sale longitudinale S-a demonstrat că această asimetrie se aplică atât structurii, discutate în acest capitol, cât și funcției (Capitolul ) Multe studii au demonstrat că creierul indivizilor normali este asimetric, cu emisfera dreaptă mai mare decât cea stângă și că această asimetrie este evidentă la nou-născut Această asimetrie normală este atât de bine documentată, de fapt, încât variațiile individuale ale asimetriei pot indica o patologie cerebrală, cum ar fi schizofrenia (Capitolul ) De asemenea, se raportează că creierul feminin este mai simetric decât creierul masculin Se raportează că asimetria diferă cel mai mult între femei și bărbați în domeniile legate de funcția limbajului și de manevrarea mâinilor (Capitolul ) O serie de studii recente au demonstrat că, la persoanele care sunt dreptaci, zonele frontale ale creierului tind să fie mai mari pe partea dreaptă Paus et al ( ) au raportat diferențe în lobul frontal într-un studiu RMN pe indivizi dreptaci (Tabelul ) În studiul lor, acești autori au raportat că volumul de substanță cenușie în șanțul cingulat anterior și în șanțul rostral superior a fost mai mare în emisfera dreaptă decât în emisfera stângă, în timp ce volumul de substanță cenușie în șanțul cingulat posterior și şanţul paracingulat era mai mare în stânga Sulcusul cingulat a fost semnificativ mai mare la femele decât la bărbați, iar șanțul paracingulat a fost semnificativ mai mare la bărbați Cu toate acestea, un studiu imagistic realizat de Bullmore et al ( ) a demonstrat că aceste diferențe nu sunt chiar atât de clare atunci când luați în considerare trezirea mâinilor ca o variabilă În studiul lor, singurul model consistent de asimetrie a fost pentru bărbații dreptaci După cum subliniază autorii, rezultatul lor este în concordanță cu ideea că creierul feminin este mai simetric Tabelul Asimetria estimată a lobului frontal folosind RMN Asimetria regiunii Volumul substanței cenușii, șanțul cingulat anterior R > L, f și m Volumul substanței cenușii, șanțul cingulat posterior L > R, f și m Volumul substanței cenușii, sulcus paracingulat L > R, f și m Diferențele de sex în asimetrie: sulcus cingulat f > m sulcus paracingulat m > f Sursa: Din Paus et al ( ) © de către Taylor & Francis Group, LLC Creierul feminin, ediția a doua decât creierul masculin Pe de altă parte, Reiss et al ( ), într-un studiu pe copii, au raportat că asimetria creierului, volum mai mare în zonele corticale drepte, a fost aceeași pentru băieți și fete Deși proporția dintre copii stângaci și dreptaci a fost echilibrată între cele două grupuri ( la sută au fost stângaci), rezultatele nu au fost analizate pentru diferențele de mână Un domeniu în care s-au observat diferențe clare de dimensiune și formă este în tracturile de fibre care conectează emisferele cerebrale Aceste încrucișări de fibre sunt cunoscute ca comisuri sau decusații, în funcție de locația lor Cea mai mare dintre comisuri este corpul calos (Figura ), care transmite informații între cele două emisfere cerebrale Cele mai multe tracturi de fibre din creierul uman și măduva spinării sunt încrucișate bilateral și simetrice ( ) Informația senzorială dintr-o parte trece la partea opusă și este transmisă către cortexele cerebrale pentru procesare S-a raportat, în general, că corpul calos este mai mare la femele, iar unii autori au atribuit diferențelor de sex în lateralizarea funcțiilor cognitive și de limbaj acestei diferențe de dimensiune (Capitolul ) Unele studii, atât histologice (de Lacoste-Utamsing și Holloway ), cât și RMN (Allen et al ), au sugerat că diferențele de sex raportate anterior se pot datora unei forme diferite la femele, mai degrabă decât unei diferențe în dimensiunea totală a corpul calos Comisura anterioară, care traversează diencefalul profund, lângă hipotalamus, conține axoni care leagă în primul rând cei doi lobi temporali Într-un studiu de autopsie Figura Corpul calos conectează cele două emisfere cerebrale Capitolul : Structura creierului Figura Informațiile senzoriale, de exemplu, atingerea, dintr-o parte a corpului sunt transmise, prin talamus, către partea opusă a creierului Informațiile sunt apoi „partajate” prin intermediul corpului calos cu cealaltă parte a creierului material de la de femele și bărbați umani s-a raportat că comisura anterioară este cu aproximativ % mai mare la femele decât la bărbați (Allen și Gorski ) Se știe că hipotalamusul joacă un rol în comportamentul sexual și reproducere Deloc surprinzător, a fost una dintre primele regiuni care au fost examinate sistematic pentru dimorfismul sexual Hipotalamusul poate fi împărțit într-un număr de regiuni distincte, bazate pe funcția neuronilor localizați în fiecare zonă diferită Unii autori clasifică zona preoptică ca parte a hipotalamusului, iar alții o clasifică ca un nucleu separat Cele două domenii sunt însă atât de strâns legate, încât să le analizăm împreună este probabil opțiunea logică, cel puțin pentru scopurile noastre ( ) Dimorfismul sexual în nucleul preoptic uman a fost raportat pentru prima dată în de către Swaab și Fliers În acel studiu atât dimensiunea, cât și Creierul feminin, ediția a doua nucleul hipotalamic ventromedial zonele hipotalamice laterale nucleul tuberal lateral Figura Reprezentarea schematică a subregiunilor hipotalamusului uman Regiunea umbrită reprezintă locația aproximativă a zonei extinse; adică capsulă internă numărul total de neuroni din anumite regiuni ale nucleului preoptic a fost raportat a fi semnificativ mai mare la bărbați decât la femei Volumul nucleului de pat al striei terminale la bărbați a fost, de asemenea, raportat a fi de aproximativ două ori mai mare decât volumul la femele (Allen și colab ; Zhou și colab ) Dovezile pentru dimorfismul sexual în hipotalamus au fost revizuite de Swaab și Hofman ( ) În articolul lor, autorii au remarcat că nucleul are aceeași dimensiune la femele și la bărbați la naștere, dar este mai mic la femelele adulte în comparație cu la bărbații adulți, deoarece dimensiunea scade odată cu maturitatea la femele O altă zonă în care relația mărime femeie/mascul se schimbă odată cu dezvoltarea este amigdala La naștere, este de aceeași dimensiune la femele și la bărbați, dar până la vârsta de aproximativ ani a crescut la o dimensiune generală mai mare la bărbați La aproximativ ani, însă, volumul a început să scadă la bărbați, dar continuă să crească la femele, astfel încât, de la aproximativ de ani, volumul amigdalei este mai mare la femei decât la bărbați (Goldstein et al ) ) Capitolul : Structura creierului Dovezi de la alte specii Majoritatea studiilor pe animale asupra dimorfismului sexual din creier au provenit din studii la șobolan de laborator, deși maimuțele, dihorii, gerbilii și veverițele și-au avut ziua lor În general, rezultatele studiilor experimentale sunt în concordanță cu rezultatele obținute în oameni Din acest motiv, această secțiune va oferi doar o scurtă prezentare generală a literaturii animale Dimorfismul sexual a fost, nu este surprinzător, demonstrat clar în hipotalamus S-a raportat că o anumită regiune a zonei preoptice este de cinci până la şase ori mai mare în volum la şobolani masculi decât la femele (Gorski şi colab ) Această regiune a fost numită „nucleul sexual dimorf al zonei preoptice” de către Gorski și colab , care au raportat pentru prima dată diferența de dimensiune O altă parte a zonei preoptice, nucleul anteroventral periven-tricular al zonei preoptice, prezintă modelul opus al dimorfismului sexual: zona este substanțial mai mare și mai dens plină de neuroni la femeie decât la bărbat Regiunile creierului în care a fost observat dimorfismul anatomic sunt rezumate în Acest tabel nu este menit a fi cuprinzător listarea literaturii Este înțeles doar ca o listă de exemple În cele mai multe cazuri, diferența raportată pare să fie o zonă mai mare la bărbat O zonă care a fost omisă în mod deliberat din listă este cea a nudeilor legate de cântece, care prezintă diferențe distincte la un număr de specii de păsări Nudei legate de cântec joacă un rol important în comportamentul sexual al multor păsări Cântecul masculului face parte dintr-un proces de curte elaborat necesar pentru a seduce femela În timp ce bărbații umani pot folosi într-adevăr cântecul ca parte a spectacolului lor de curte (aruncă o privire la o vedetă rock în acțiune), orice chiar și aproape de nudei legate de cântec nu a fost încă descoperit în creierul bărbatului uman În cortexul cerebral, s-au raportat diferențe în regiuni legate de vedere, control motor, simțul mirosului și emoție În cortexul vizual, există mai mulți neuroni la bărbați decât la femei, iar dendritele unor neuroni sunt mai mari la bărbați Au fost raportate diferențe bazate pe sex în hipocamp și amigdală În hipocampus, care este clar împărțit în straturi compuse din diferite tipuri de neuroni, stratul de celule granulare este mai mare la bărbați decât la femei Amigdala este, de asemenea, mai mare la bărbați și primește un număr mai mare de axoni de la neuronii din hipotalamus care transportă hormonul vasopresină În pupa creierului, s-au observat diferențe în striatul și locus coeruleus În ambele aceste regiuni, neuronii care conțin neurotransmițătorul major al regiunii (noradrenalina în cazul locusului coeruleus și GABA în cazul striatumului) sunt mai numeroși la femei decât la bărbați Pe lângă zonele care conțin corpuri celulare neuronale, o serie de studii pe animale au raportat, de asemenea, diferențe de dimensiune în corpul calos și comisura anterioară, similare cu cele deja discutate la om Creierul feminin, ediția a doua Tabelul Exemple de studii care raportează diferențe regionale ale creierului la șobolan Referință pentru diferența de regiune amigdalei , m > f Mizukami et al tractului olfactiv al nucleului patului , m > f numărul de celule, m > f Collado et al corpus callossum axoni nemielinizați, f > m axoni mielinizați, m > f Mack și colab hipocampului , m > f Acoperiș hipotalamus: celule piramidale CA , volumul dendritei proximal, f > m; volumul distal al dendritei, m > f Juraska et al ventral anterior , f > m Simerly et al din zona preoptică periventriculară , f > m Leal și colab nucleului arcuit , m > f, densitate ramificație denditrica și spini, f > m ariei preoptice mediale , m > f Gorski et al locus coeruleus numărul de neuroni noradrenalinei, f > m volum, f > m Guillamon și colab neocortexului , m > f Reid & Juraska b nucleul patului stria terminalis volum, m > f De Vries et al striat , f > m Ovtscharoff și colab nucleul suprachiasmatic sinapsele coloanei vertebrale, m > f Guldner cortexului vizual , numărul de neuroni, m > f Reid & Juraska a Scanarea CT este o metodă cu raze X multiple care oferă un instantaneu al structurii creierului la un moment dat Mașina este rotită în jurul capului subiectului, luând raze X la fiecare grad de rotație Prin însumarea densității imaginii, pentru fiecare expunere individuală, pentru coordonatele individuale în tot creierul, poate fi creată o reprezentare tridimensională a structurilor creierului care distinge materia cenușie și Capitolul : Structura creierului substanță albă, precum și LCR și sânge Apariția CT a fost un pas major înainte în furnizarea de analize anatomice a creierului uman A permis vizualizarea structurilor individuale ale creierului fără distorsiunile asociate cu studiile anatomice ale țesutului fix A fost, de asemenea, o descoperire ca instrument de diagnostic, oferind localizarea precisă (rezoluție de aproximativ mm) a tumorilor și leziunilor Un studiu CT timpuriu pe de bărbați și de femei a raportat un raport semnificativ mai mare dintre ventriculi și volumul creierului la bărbați decât la femei, cu sulci și fisuri mai mari la bărbați (Jacobson ) Un studiu RMN din a prezentat rezultate similare Studiul, care a măsurat volumul de substanță cenușie, substanță albă și LCR, a găsit un procent mai mare de substanță cenușie la femei decât la bărbați Masculii, pe de altă parte, aveau un procent mai mare de substanță albă și LCR Nu au existat asimetrii emisferice la femele Cu toate acestea, procentul de substanță cenușie a fost mai mare în emisfera stângă a bărbaților, în timp ce LCR a fost mai mare în emisfera dreaptă (Gur et al ) Im și colab ( ) au concluzionat, de asemenea, că diferențele raportate de sex în dimensiunea creierului între femei și bărbați necesită diferențe de conectivitate, așa cum sugerează diferențele dintre substanța cenușie și cea albă RMN, ca și CT, utilizează, de asemenea, analiza computerizată a imaginilor secvențiale ale creierului pentru a produce o imagine tridimensională a creierului „Rezonanța magnetică” se referă la oscilațiile observate în nucleele elementelor cu numere atomice impare (de exemplu, hidrogen, H) atunci când sunt expuse la un câmp magnetic Nucleele oscilante se aliniază cu câmpul magnetic Odată ce nucleele sunt aliniate, o explozie de unde radio va perturba alinierea Când undele radio se opresc, nucleele se vor „retra” în alinierea lor cu câmpul magnetic și, în acest sens, vor emite un semnal radio propriu Acest semnal radio poate fi înregistrat, folosind același protocol de expunere multiplă, de imagine rotativă, pentru a construi o imagine tridimensională a obiectului Corpul uman este ideal pentru acest tip de imagistică, deoarece diferitele structuri au compoziții chimice destul de diferite și conținut diferit de apă (H O) Osul, de exemplu, conține puțină apă, așa că sunt puțini nuclei H care să oscileze, producând un semnal foarte slab Substanța albă, pe de altă parte, are un conținut mai mare de apă și produce semnale mai puternice Rezultatul este o imagine de înaltă rezoluție (aproximativ , mm) Deoarece modificările conținutului de apă însoțesc neuropatologiile precum tumorile sau scleroza multiplă, RMN este un instrument de diagnostic mult mai bun decât CT RMN s-a dovedit a fi un instrument valoros în studierea efectelor îmbătrânirii asupra creierului viu Corpul calos (CC), datorită importanței sale pentru transferul de informații între emisfere, a primit multă atenție Probabil cel mai interesant rezultat care rezultă din aceste studii este demonstrația că, în timp ce CC are o formă tubulară la bărbați, la femele are o formă clar bulboasă la capătul posterior (Allen et al ) De asemenea, s-a demonstrat că volumul CC scade odată cu vârsta la femei Cowell și colab ( ) au raportat că frontalul şi Creierul feminin, ediția a doua lobii temporali au un volum mai mare la masculi decât la femele, volumul potrivit fiind cel mai mare Studiul pe de subiecți, de bărbați și de femei, a inclus un interval de vârstă de la la de ani S-a raportat, de asemenea, că lobii frontali și temporali scad odată cu vârsta, cu reduceri mai mari legate de vârstă la femele decât la bărbați (Cowell et al ) Un studiu recent al putamenului, o zonă legată de funcția motrică, a demonstrat că, în comparație cu femelele, bărbații prezintă o pierdere mai mare în materie cenușie legată de vârstă (Nunneman și colab , în presă) Modificări structurale în creierul adult Până în , ideea că volumul și structura creierului adult s-ar putea schimba în orice alt mod decât reducerile de volum din cauza leziunilor, vârstei sau bolii a fost privită ca o imposibilitate naivă (vezi pentru o revizuire) Neurogeneza (nașterea și supraviețuirea de noi neuroni) a fost considerată a fi un fenomen de dezvoltare care a încetat când dezvoltarea sa încheiat În , Altman (în Galea ) a raportat găsirea neurogenezei în girusul dentat adult De la primul raport, s-a demonstrat că la șobolani și șoareci, neurogeneza din hipocamp este legată de creșterea învățării și memoriei Hipocampul este bogat în receptori pentru estrogen, testosteron și glucocorticoizi, sugerând o posibilitate de diferențe de sex în acest proces În , s-a raportat că administrarea de estradiol la șobolani femele și masculi timp de zile a dus la efecte dependente de sex asupra neurogenezei în girusul dentat al hipocampusului (Baker și Galea ) După cum era de așteptat din studiile anterioare, volumul hipocampului a fost mai mare la șobolanii masculi decât la femelele La femele, a existat o densitate mai mare a celulelor în proliferare, dar a scăzut supraviețuirea celulară și o rată mai mică de moarte celulară La șobolani masculi, administrarea de estradiol nu a avut efecte semnificative Tulburările de alimentație sunt mai răspândite la femei decât la bărbați S-a raportat că anorexia nervoasă este asociată cu o scădere a substanței cenușii în cortexul cingulat anterior și că pierderea de substanță cenușie este direct corelată cu severitatea tulburării (Mutilau și colab ) Concluzii Când luați în considerare cantitatea mare de date disponibile despre neuroanatomie, atât la oameni, cât și la animalele de experiment, literatura despre diferențele femei-masculi pare într-adevăr slabă Există o serie de explicații posibile pentru deficitul de dovezi concrete; poate cea mai convingătoare explicație este în ceea ce privește tehnologia necesară pentru a găsi diferențe structurale consistente în țesutul cerebral Trebuie să presupunem că diferențele în cauză vor fi destul de mici și discrete după standardele anatomiei brute Dacă nu ar fi, s-ar putea aștepta ca mărimile capului să difere radical între sexe (toate acestea în plus Capitolul : Structura creierului volumul ar trebui să meargă undeva) sau cel puțin forma capului ar putea diferi considerabil Numai în ultimii de ani au devenit ușor disponibile tehnici de scanare pentru examinarea țesuturilor vii și, chiar mai recent, astfel de tehnici au fost accesibile în scopuri de cercetare Înainte de apariția tehnicilor de scanare, neuroanatomiștii erau dependenți de tehnicile care foloseau țesutul cerebral conservat care, în special în cazul creierului uman, ar fi putut suferi modificări structurale, în special contracție, înainte și în timpul procedurii de conservare În astfel de condiții, diferențele subtile ar putea fi dificil de găsit O altă posibilitate este că puțini cercetători au căutat de fapt diferențele de sex După cum s-a discutat în cele două capitole anterioare, diferențele de sex în studiile neuroanatomice pot fi „mediate” prin punerea în comun a datelor de la o populație mixtă de animale de experiment sau excluse inițial prin utilizarea unui singur sex Studiile sistematice care compară țesuturile dintr-un număr de creiere au fost, până la apariția analizei video histologice în anii , o muncă consumatoare de timp și obositoare În studiile mai vechi în care dimorfismul sexual a fost raportat în zone în care nu ar fi de așteptat, puteți doar presupune că munca minuțioasă a anatomiștilor dedicați a dezvăluit rezultate neașteptate De asemenea, este posibil ca, în unele cazuri, diferențele de sex să fi fost observate, dar să nu fie raportate, pur și simplu pentru că au depășit sfera studiului respectiv În ciuda lipsei relative de date din acest capitol, s-a stabilit că există unele diferențe de încredere în arhitectură între creierul bărbaților și al femeilor Această arhitectură formează baza pentru următorul capitol, în care vor fi examinate dovezile diferențelor funcționale în ceea ce privește neurotransmițătorii, neuromodulatorii și interacțiunile acestora cu hormonii Următoarele sintetizează principalele puncte care trebuie extrase din capitolul : Există diferențe structurale între creierul femeilor și al bărbaților în zone care nu sunt direct asociate cu funcția sau comportamentul sexual Diferențele structurale în zonele corticale pot oferi fundația pentru diferențele observate în unele abilități cognitive Creierul atât al femeilor, cât și al bărbaților este în mod normal asimetric și există diferențe de sex în amploarea acestei asimetrii normale O notă finală: atunci când majoritatea autorilor discută despre semnificația funcțională a diferențelor de sex în structura creierului, ajung la concluzia că diferențele structurale stau probabil la baza diferențelor funcționale observate DeVries și Boyle ( ) au oferit o viziune alternativă Poate, sugerează ei, dimorfismul sexual în structura creierului permite femeilor și bărbaților să manifeste comportamente similare, în ciuda diferențelor lor fiziologice și neurochimice Creierul feminin, ediția a doua Bibliografie și lecturi recomandate Alberts, B , D Bray, J Lewis, M Raff, K Roberts și JD Watson Biologia moleculară a celulei a -a ed New York: Garland Allen, LS și RA Gorski Diferența de sex în nucleul pat al striei terminale a creierului uman Journal of Comparative Neurology : - - Dimorfismul sexual al comisurii anterioare și al masei intermediare a creierului uman Journal of Comparative Neurology : - Allen, LS, M F Richey, YM Chai și RA Gorski Diferențele de sex în corpul calos al ființei umane vii Journal of Neuroscience : - Andreasen, NC, M Flaum, V Swayze II, DS O'Leary, R Alliger, G Cohen, J Ehrhardt și WTC Yuh Inteligența și structura creierului la indivizi normali Jurnalul American de Psihiatrie , - Aristotel - î Hr În JL Ackrill, trad şi ed Un nou cititor Aristotel Princeton: Princeton University Press, - Baker, JM și LAM Galea Administrarea repetată de estradiol modifică diferite aspecte ale neurogenezei și morții celulare în hipocampul șobolanilor de sex feminin, dar nu masculi Neuroscience : - Blatter, DD, ED Bigler, SD Gale, SC Johnson, CV Anderson, BM Burnett, N Parker, S Kurth și SD Horn Analiza volumetrică cantitativă a RM cerebrală: baza de date normativă care se întinde pe decenii de viață Jurnalul American de Neuroradiologie : - Bullmore, E , M Brammer, I Harvey, R Murray și M Ron Asimetria emisferică cerebrală revăzută; efectele mâinii, sexului și schizofreniei măsurate prin raza de rotație în imaginile cu rezonanță magnetică Medicină psihologică : - Collado, P , A Guillamon, A Valencia și S Segovia Dimorfismul sexual în nucleul patului al tractului olfactiv accesoriu la șobolan Developmental Brain Research : - Cowell, PE, LS Allen, NS Zalatimo și VH Denenberg Un studiu de dezvoltare-mental al interacțiunilor sexului și vârstei în corpul calos uman Developmental Brain Research : - Dekaban, AS și D Sadowsky Modificări în greutatea creierului în timpul vieții umane: relația dintre greutatea creierului și înălțimea și greutatea corpului Analele Neurologiei : - De Lacoste-Utamsing, C și RL Holloway Dimorfismul sexual în corpul calos uman Science (Washington) : - De Vries, GJ și P A Boyle Dubla datorie pentru diferențele de sex în creier Behavioral Brain Research : - De Vries, GJ, Z Wang, NA Bullock și S Numan Diferențele de sex în efectele testosteronului și ale metaboliților săi asupra nivelurilor de ARN mesager al vasopresinei în nucleul patului striei terminale la șobolani Journal of Neuroscience : - Falk, D , N Froese, DS Sade și BC Dudek Diferențele de sex în relațiile creier/corp ale maimuțelor rhesus și ale oamenilor Journal of Human Evolution : - Galea, LAM Gonadal hormone modulation of neurogenesis in the dentate gyrus of adult mask and female rozatoare Brain Research Reviews : - Capitolul : Structura creierului Giedd, FN, JW Snell, N Lange, JC Rajapakse, BJ Casey, P L Kozuch, AC Vaituzis, YC Vauss, SD Hamburger, D Kaysen și JL Rapoport Imagistica prin rezonanță magnetică cantitativă a dezvoltării creierului uman: - ani Cortexul cerebral : - Goldstein, JM, DN Kennedy și VS Caviness Dimorfism sexual Jurnalul American de Psihiatrie : Gorski, RA, JH Gordon, JE Shryne și AM Southam Dovezi pentru o diferență morfologică de sex în zona preoptică medială a șobolanului Cercetarea creierului : - Guillamon, A , MR de Blas, and S Segovia Efectele steroizilor sexuali asupra dezvoltării locus coeruleus la șobolan Cercetarea creierului : - Guldner, F H Dimorfisme sexuale ale sinapselor axo-spinei și materialului de densitate postsinaptică în nucleul suprachiasmatic al șobolanului Neuroscience Letters : - Gur, RC, BI Turetsky, M Matsui, M Yan, W Bilker, P Hughett și RE Gur Diferențele de sex în materia cenușie și albă a creierului la adulții tineri sănătoși: corelații cu performanța cognitivă Journal of Neuroscience : - Harasty, J , KL Double, GM Halliday, JJ Dril și DA McRitchie Regiunile corticale asociate limbajului sunt proporțional mai mari în creierul feminin Arhivele Neurologiei : - Sunt, K , JM Lee, O Yttelton, SH Kim, AC Evans și SI Kim Dimensiunea creierului și structura corticală în creierul adult Cortexul cerebral : - Jacobson, R Contribuțiile istoriei sexului și băuturilor la modificările scanării CT ale creierului la alcoolici Medicină psihologică : - Jaraska, JM, JM Fitch și DL Washburne Morfologia dendritică a neuronilor piramidali în zona CA a hipocampului de șobolan II Efectele genului și mediului Cercetarea creierului : - Leal, S , J P Andrade, MM Paula-Barbosa și MD Madeira Nucleul arcuat al hipotalamusului: efectele vârstei și sexului Journal of Comparative Neurology : - Mack, CM, GW Boehm, AS Berrebi și VH Denenberg Diferențele de sex în distribuția tipurilor de axoni în genul corpus cal-losum de șobolan Cercetarea creierului : - Mizukami, S , M Nishizuka și Y Arai Diferența sexuală în volumul nuclear și ontogenia sa în amigdala șobolanului Experimental Neurology : - Muhlau, M , C Gaser, R Ilg, B Conrad, C Leibl, MH Cebulla, H Backmund și M Gerlinghoff Scăderea substanței cenușii a cortexului cingulat anterior în anorexia nervoasă Jurnalul American de Psihiatrie : - Nunnemann, S , AM Wohlschlager, R Ilg, C Gaser, T Etgen, B Conrad, C Zimmer și M Muhlau (in presa) Îmbătrânirea accelerată a putamenului la bărbați, dar nu la femei Neurobiologia îmbătrânirii Ovtscharoff, W , B Eusterschulte, R Zienecker, I Reisert și C Pilgrim Diferențele de sex în densitățile fibrelor dopaminergice și neuronilor GABAergici în striatul prenatal de șobolan Journal of Comparative Neurology : - Patchev, VK, S Hayashi, C Orikasa și OF Almeida Implicații ale organizării creierului dependent de estrogen pentru diferențele de gen în reglarea hipo-talamo-hipofizo-suprarenale Jurnalul FASEB : - Creierul feminin, ediția a doua Paus, T , N Otaky, Z Caramanos, D MacDonald, A Zijdenbos, D D'Avirro, D Gutmans, C Holmes, F Tomaiuolo, and AC Evans Mor-fometria in vivo a substanţei cenuşii intrasulcale în sulcurile cingulate, paracingu-late şi superior-rostrale umane; asimetrii emisferice, diferențe de gen și hărți de probabilitate Journal of Comparative Neurology : - Rabinowicz, T , DE Dean, JM-C Petetot și GM de Courten-Myers Diferențele de gen în cortexul cerebral uman: mai mulți neuroni la bărbați, mai multe procese la femei Journal of Child Neurology : - Reid, SN și JM Juraska a Diferențele de sex în numărul de neuroni în zona binoculară a cortexului vizual de șobolan Journal of Comparative Neurology : - - b Diferențele de sex în dimensiunea brută a neocortexului de șobolan Journal of Comparative Neurology : - Reiss, AL, MT Abrams, HS Singer, JL Ross și MB Denckla Dezvoltarea creierului, genul și IQ-ul la copii Un studiu imagistic volumetric Brain : - Roof, RL Girusul dintat este dimorfic sexual la șobolanii prepubescenți: testosteronul joacă un rol semnificativ Cercetarea creierului : - Simerly, RB, LW Swanson și RA Gorski Distribuția celulelor și fibrelor monoam-inergice într-un nucleu preoptic periventricular implicat în controlul eliberării gonadotropinei: dovezi imunohistochimice pentru un dimorfism sexual dop-aminergic Cercetarea creierului : - Smith, CD, H Chebrolu, DR Wekstein, FA Schmitt, WR Markesber Efectele de vârstă și de gen asupra anatomiei creierului uman: un studiu morfometric bazat pe voxel la vârstnici sănătoși Neurobiology of Aging : - Swaab, DF și E Flyers Un nucleu sexual dimorfic în creierul uman Science (Washington) : - Swaab, DF și MA Hofman Diferențierea sexuală a hipotalamusului uman în raport cu genul și orientarea sexuală Trends in Neuroscience : - Wagner, CK, AY Nakayama și GJ DeVries Rolul potențial al progesteronului matern în diferențierea sexuală a creierului Endocrinologie : - Witelson, SF, II Glezer și DL Kigar Femeile au o densitate mai mare de neuroni în cortexul temporal posterior Journal of Neuroscience : - Zhou, J -N , MA Hofman, LJG Gooren și D F Swaab O diferență de sex în creierul uman și relația sa cu transsexualitatea Nature (Londra) : - capitolul Diferențele funcționale Neurotransmițători și neuromodulatori Acest capitol începe de cealaltă parte a liniei de divizare arbitrară dintre structură și funcție descrisă în capitolul Distincția dintre structură și funcție este estompată atunci când subiectul de discuție este receptorii, situsurile de legare pentru neurotransmițători și hormoni Receptorii ei înșiși sunt structuri, complexe de unități proteice încorporate în membrana plasmatică a celulei sau, în unele cazuri, în citoplasma celulei Cu toate acestea, receptorii sunt din plastic Ele se pot modifica în număr, distribuție sau sensibilitate în funcție de starea fiziologică a organismului, precum și de expunerea anterioară la medicamente, hormoni și neurotransmițători Datorită naturii lor în continuă schimbare, chiar și descrierile componentelor structurale ale receptorilor sunt mai potrivite pentru un capitol despre funcție Receptorii sunt unitățile funcționale de acțiune pentru neurotransmițători, hormoni și medicamente Celulele creierului sunt unități bine protejate, autonome Membrana plasmatică separă spațiul intracelular de spațiul extracelular, izolând mecanismul celular de evenimentele din mediu (extracelular) Pentru ca un medicament să influențeze activitatea unei celule, acesta trebuie să aibă acces la mecanismele de semnalizare intracelulară și, pentru majoritatea medicamentelor, receptorul este punctul de acces Este logic ca investigațiile asupra acțiunilor medicamentului în creier să înceapă cu căutarea și identificarea receptorilor specifici medicamentelor Studiul acțiunilor hormonale din creier nu face excepție În , McEwen și colab a descoperit că, atunci când doze mici de steroizi marcați radioactiv au fost injectate în sângele șobolanilor, steroizii au fost absorbiți selectiv de anumite regiuni ale creierului Zonele de radioactivitate rezultate au indicat prezența unor situsuri de legare specifice, receptori, pentru steroizi Acest experiment a schimbat pentru totdeauna perspectiva noastră asupra diferențelor de sex din creier Descoperirea receptorilor de steroizi, în acest caz pentru corticosteroizi și progesteron (McEwen et al ), a însemnat că hormonii aflați în mod normal în sângele circulant al femeilor și bărbaților ar putea traversa bariera hematoencefalică și acționa direct asupra celulelor creierului Modificările nivelurilor de hormoni circulanți ar putea, potențial, să se reflecte în modificări ale activității neuronale și, prin urmare, ale comportamentului Creierul feminin, ediția a doua Cu mult înainte de a începe căutarea receptorilor de steroizi/hormoni, au fost identificate anumite zone ale creierului asociate cu funcția sexuală Unele dintre aceste studii timpurii au fost brute Stimularea electrică, folosind electrozi metalici implantați în zona de interes, a fost folosită pentru a studia efectele „activării” unei zone specifice asupra comportamentului animalului Alternativ, zonele specifice au fost lezionate, folosind fie curent electric, fie tehnici chirurgicale, iar efectul asupra comportamentului a fost observat Ca urmare a acestor lucrări timpurii, multe dintre regiunile creierului asociate cu funcția sexuală au fost identificate Aceste zone, în special hipotalamusul și sistemul limbic, au servit drept loc de plecare în căutarea receptorilor hormonali În cei zece ani care au urmat experimentelor inițiale ale lui McEwen, multe alte studii au confirmat și extins rezultatele inițiale (vezi pentru o recenzie) Au fost identificate situsurile de legare pentru corticosteroizi, androgeni, estrogeni și subtipurile fiecăruia Pe măsură ce diferitele tipuri de receptori au fost caracterizate, a devenit clar că aceștia aveau modele foarte diferite de distribuție în creier Până la începutul anilor , au fost publicate hărți cuprinzătoare ale locurilor de legare a receptorilor de steroizi din creierul șobolanului Nu este surprinzător că cea mai mare densitate de situsuri de legare a estrogenului a fost identificată în amigdală și zonele asociate cu controlul reproducerii, zona preoptică, nucleul patului striei terminale și hipotalamus Distribuția situsurilor de legare pentru progesteron a fost foarte asemănătoare cu distribuția situsurilor de legare a estrogenului Cea mai mare densitate a receptorilor de testosteron a fost demonstrată în hipotalamus, zona preoptică, nucleul patului striei terminale, amigdală, sept și hipocamp În plus, au fost demonstrate locuri de legare pentru ambele tipuri de hormoni, deși cu o densitate foarte scăzută, în alte regiuni ale creierului, inclusiv pupa creierului și cerebel Estrogen, progesteron, androgeni și receptorii lor din SNC O caracteristică interesantă a steroizilor este capacitatea lor de a traversa membranele celulare În majoritatea cazurilor, medicamentele și neurotransmițătorii nu vor traversa membrana plasmatică Efectele asupra activităților celulelor trebuie, prin urmare, să fie mediate de un receptor care transmite informații despre mediul extracelular în celulă În cazul hormonilor steroizi, această distincție extracelular/intracelular nu este menținută Este în general acceptat că atunci când hormonii steroizi sunt prezenți în lichidul extracelular, aceștia se pot deplasa prin corpurile celulare și înapoi în spațiul extracelular Numai atunci când steroidul circulant întâlnește un complex receptor adecvat, acțiunile sale afectează activitatea celulară Complecșii receptori pentru steroizi se găsesc de obicei în citoplasmă sau în nucleul Capitolul : Diferențele funcționale Figura Vedere clasică a acțiunilor steroizilor Steroizii traversează membrana plasmatică și se leagă de receptorii de steroizi din citoplasmă sau nucleul celulei Complexul steroizi-receptor se atașează la locul de inițiere de pe ADN, stimulând sinteza ARN și conducând în cele din urmă la sinteza de noi proteine celula, unde acțiunea lor principală este modificarea transcripției genelor Receptorii din nucleu sunt asociați cu secvențe specifice de ADN cunoscute sub numele de „promotori” (Figura ) Când receptorii din citoplasmă sau nucleu sunt activați prin legarea hormonilor, ei formează complexe care se deplasează în nucleul celulei și se leagă de secvențele promotoare În ambele cazuri, activarea secvențelor de promotor are ca rezultat sinteza de noi proteine de către celulă În creierul adult, sinteza proteinelor poate avea o serie de funcții, inclusiv producerea de noi receptori sau sinteza de neurotransmițători sau hormoni Efectul asupra funcției sau activității în desfășurare a celulei poate apărea în câteva minute până la ore, în funcție de timpul necesar pentru ca sinteza proteinelor să aibă loc Metode de identificare a receptorilor din SNC Există două premise pentru identificarea și localizarea receptorilor În primul rând, este necesar să se atașeze o moleculă marker la receptor, astfel încât receptorul să poată fi vizualizat sau numărat într-un fel În al doilea rând, receptorii marcați trebuie să fie localizați în anumite regiuni ale creierului Creierul feminin, ediția a doua În primul rând, prin metodele de „măcinare și legare”, țesutul cerebral este omogenizat pentru a permite expunerea maximă a receptorilor la medicamentul marcat Omogenatul este apoi centrifugat pentru a separa proteina care contine receptorii si incubat cu medicamentul marcat radio După incubare, complexele receptor-medicament sunt separate de ligandul nelegat Produsul final ligand-receptor poate fi apoi analizat și pot fi determinate caracteristici cum ar fi Bmax (o estimare a numărului de situsuri de legare) și KD (o măsură a afinității receptorului pentru medicament) Principalul dezavantaj al acestui tip de analiză este acela că localizarea directă a receptorului este limitată de cantitatea de țesut care poate fi disecționată pentru analiză și nu oferă informații despre distribuția spațială a receptorilor Această a doua cerință, localizarea receptorului, este cel mai bine realizată folosind secțiuni subțiri de țesut cerebral unde receptorii pot fi vizualizați direct Aceste secțiuni de țesut cerebral sunt montate pe lame de sticlă și incubate în mediu care conține ligandul marcat După incubare, mediul suplimentar este îndepărtat și lamele de sticlă sunt plasate pe lame pentru a proteja țesutul Diapozitivele sunt apoi analizate vizual sau pe computer Locurile receptorilor pot fi localizate în detalii fine Dezavantajul este că caracteristicile de legare ale receptorului sunt dificil de determinat În mod ideal, cele două metode sunt utilizate împreună pentru a oferi localizarea detaliată a receptorilor, precum și caracteristicile lor de legare Receptorii de estrogen Două tipuri de receptori de estrogeni (ER) au fost acum donate și secvențiate Primul ER, care a fost clonat din uterul de șobolan de către Koike și colab în , este membru al unei familii mult mai mari de receptori, „factori de transcripție nucleari dependenți de ligand” (Koike și colab ; Simerly și colab ) Această familie include alți receptori de steroizi, precum și receptori pentru vitamina D, hormonul tiroidian și retinol Toți receptorii din această familie au o regiune activă, domeniul de legare la ADN, care permite receptorului să se lege de secvența „promotoare” de pe ADN Secvența promotorului ADN, care recunoaște domeniul de legare ER, s-a dovedit a fi prezentă în ADN într-un număr de regiuni ale creierului De asemenea, sa demonstrat că acest domeniu de legare este identic la șobolan și la om (Koike și colab ) Clonarea receptorului a fost un pas semnificativ înainte pentru cercetătorii de estrogen, deoarece a însemnat că, pentru prima dată, a existat o țintă foarte specifică pentru studierea locurilor de legare a estrogenului din creier În loc să se caute absorbția de estrogen marcat radioactiv în celulele creierului și apoi să se presupună existența receptorilor în acele locații, a fost posibil să se proiecteze sonde care să se lege în mod specific de secvența de aminoacizi a receptorului de estrogen Folosind aceste metode histochimice, a devenit în curând clar că ER identificate de Koike și colab © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul : Diferențele funcționale nu a putut explica toată legarea estrogenului observată în creier În Kuiper și colab a clonat un al doilea tip de ER Noul receptor, care a fost găsit în prostată și ovar de șobolan, a fost numit ERȘ, făcând receptorul identificat anterior ERa Cele două tipuri de ER au fost ulterior identificate într-un număr de regiuni ale creierului Există o consistență generală în literatura de specialitate cu privire la distribuția celor două tipuri de RE (Tabelul ) Ambele tipuri de receptori sunt distribuite predominant în zonele asociate cu sistemul limbic: amigdala, septul și hipotalamusul Distribuția ER este în general rară în alte regiuni, cum ar fi trunchiul cerebral și cerebelul, deși există dovezi pentru un număr moderat de ERa în nucleele selectate ale trunchiului cerebral, inclusiv gri periaqueductal, locus coeruleus și zona post-trema Un studiu recent (Laflamme et al ) a caracterizat ERa și ERȘ la șobolani femele și masculi intacți Laflamme et al au raportat că, în general, a existat o exprimare mai mare și o distribuție mai largă a ER-urilor decât a ERȘ-urilor Interesant, a existat o mică diferență în numărul sau distribuția receptorilor între șobolanii femele și masculi Se știe puțin despre funcția celor două tipuri de ER Cu toate acestea, s-a demonstrat că Ș-estradiolul determină activarea rapidă și susținută a căii de semnalizare a kinazei proteinei asociate microtubulilor (MAP), o a doua cale mesager activată de receptorii legați de membrană (Toran-Allerand et al ) Deoarece acțiunea asupra căii MAP kinazei are loc la șoarecii knockout ERa (vezi mai jos), s-a sugerat că această acțiune este mediată de alți receptori de estrogen, cum ar fi receptorul ERȘ Acțiunile genomice ale ER au fost caracterizate într-un număr de specii, inclusiv șobolan, șoarece, maimuță și om Acțiunea genomică primară a legării estrogenului la ER este de a modifica expresia genelor prin acțiunea asupra ADN-ului Există, totuși, dovezi că, în unele cazuri, estrogenul poate modifica turn-over-ul ARNm (Simerly și colab ) Din punct de vedere funcțional, se știe puțin despre Tabelul Caracteristicile a două tipuri de receptori de estrogeni ERa ER₽ Distribuție: predominant în amigdală, sept, hipotalamus și în gri periaqueductal, locus coeruleus, zonă postrema expresie mai mare decât ERȘ număr și distribuție: F = M acțiune genomică receptori legați de membrană Distribuție: predominant în amigdală, sept, hipotalamus, cortex olfactiv expresie mai mică decât numărul și distribuția ERa: F = M receptorii legați de membrană cu acțiune genomică pot acționa asupra căii MAP kinazei © de către Taylor & Francis Group, LLC Creierul feminin, ediția a doua Acțiunile ER Este de așteptat prezența receptorilor în zonele asociate cu reproducerea, deși nici în acele regiuni acțiunile lor nu sunt înțelese Prezența ER în alte regiuni ale creierului oferă o bază pentru modularea estrogenică a unui număr de funcții nereproductive Situri de legare a steroizilor au fost observate, de asemenea, pe membrana extracelulară (Ramirez et al ) și pe complexele clasice de receptori de neurotransmițători, sugerând că, pe lângă efectele lor pe termen lung asupra sintezei proteinelor, steroizii sunt, de asemenea, capabili să producă sau să moduleze schimbări rapide în activitatea sinaptică Receptorii legați de membrană pentru estrogen, progesteron și testosteron au fost identificați și caracterizați Dovezile sugerează că acțiunea unui tip de receptor de estrogen legat de membrană este cuplată cu proteina G (Mermelstein și colab ) De asemenea, a fost demonstrat că unul dintre receptorii de estrogeni legați de membrană corespunde unei subunități a proton ATP sintazei (vezi mai jos) Zheng și Ramirez ( ) au sugerat o altă posibilitate pentru receptorii de estrogeni nongenomici cu acțiune rapidă Folosind un preparat din creier de șobolan care a constat din material mitocondrial, autorii au izolat o proteină care a legat Ș-estradiol, ligand pentru ER discutate mai sus Folosind metodele de secvențiere descrise în Capitolul , autorii au reușit să identifice proteina ca o subunitate a enzimelor mitocondriale ATP sintetaza/ATPaza, care sunt esențiale pentru producerea de adeno-in trifosfat (ATP) ATP este unitatea de bază a energiei, produsă de mitocondrii și esențială pentru funcționarea biologică a întregului organism Dacă legarea estrogenului de această proteină poate modifica metabolismul energetic al celulelor, aceasta oferă o cale pentru schimbări rapide în activitatea creierului asociată cu estrogenul Receptorii de progesteron Există două tipuri de receptori genomici de progesteron, PA și PB Una dintre cele mai interesante proprietăți ale progesteronului în SNC este relația sa cu receptorul GABAA S-a demonstrat că efectele rapide ale progesteronului asupra SNC se datorează celor doi metaboliți neuroactivi ai săi, alopregnanolonul și pregnanolonul Ambii metaboliți se leagă la locul de legare a steroizilor de pe receptorul GABAA, crescând activitatea inhibitorie a GABA Acest lucru este în concordanță cu efectele inhibitoare raportate ale progesteronului, inclusiv sedarea și chiar anestezia, dar în contradicție cu alte rapoarte de depresie și anxietate induse de progesteron Oxidul nitric este un gaz evaziv sintetizat în creier ca răspuns la stimularea de către glutamat Se difuzează prin membranele celulare și acționează asupra proceselor intracelulare, provocând de obicei efecte excitatorii Oxidul nitric a fost identificat ca un neurochimic important în procesele de învățare și memorie În creierul femeilor sănătoase, nivelurile de oxid nitric sunt © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul : Diferențele funcționale corelate negativ cu nivelurile de progesteron și sunt cele mai scăzute în ziua a ciclului, când progesteronul atinge vârfurile (Giust și colab ) „Modelul knockout” Un nou mod de a privi importanța funcțională a anumitor tipuri de receptori este de a analiza efectele modificării genetice a unui animal, astfel încât acesta să nu exprime receptorul Aceste animale, de obicei șoarecii, sunt cunoscute ca animale „knockout” În , Rissman și colegii au raportat anomalii comportamentale interesante la șoarecii masculi și femele ERa knockout (ERaКО) Având în vedere importanța estrogenului și a receptorilor săi în dezvoltare, probabil că a fost o surpriză pentru mulți cercetători că șoarecii ERaKO ar putea supraviețui perioadei de gestație și să se nască vii Dar au supraviețuit, și s-au maturizat până la vârsta adultă, arătând foarte mult ca tovarășii lor de tip sălbatic (WT; nu modificați genetic) Probabil cele mai evidente și cele mai așteptate diferențe la șoarecii adulți ERaKO au fost în comportamentul lor sexual Nici femelele adulte, nici bărbații adulți nu au prezentat un comportament sexual normal și atât femelele, cât și bărbații au fost inferiți Poate că cele mai interesante diferențe, cel puțin pentru scopurile noastre, au fost diferențele dintre ERaKO și colegii lor WT în capacitatea de a învăța sarcini de orientare spațială Labirintul de apă Morris este un instrument folosit de mult timp de către psihologii experimentali pentru a examina capacitatea unui animal de a învăța sarcini care depind de memoria animalului pentru orientarea spațială ( ) Labirintul de apă în sine este o piscină cu o platformă mobilă situată chiar sub suprafața apei Adesea, laptele praf este adăugat în apă pentru a o face opaca și pentru a se asigura că animalul nu poate vedea platforma Animalul este antrenat pe parcursul mai multor încercări pentru a înota până la platformă și a aștepta să fie scos din bazin (scăpare) Majoritatea animalelor învață sarcina cu ușurință, iar latența de a ajunge la platformă scade în timpul încercărilor Șoarecii ERaKO pe care Rissman și colab ( ) au învățat să scape din labirintul de apă la fel de bine ca și tovarășii lor WT Ambele tipuri de șoareci femele au fost tratate cu doze mari de estrogen Femelele ERaKO au prezentat același model de învățare ca și femelele netratate, iar latența lor de a găsi platforma a scăzut în timpul încercărilor Cu toate acestea, atunci când femelele WT au fost tratate cu estrogen, nu au reușit să învețe sarcina, iar latența de a găsi platforma și de a scăpa nu a scăzut odată cu practica În acest caz, s-a părut că nivelurile ridicate de estrogen, care acționează prin intermediul receptorului ERa, au perturbat procesul de învățare Vom reveni la problema estrogenului și a învățării în capitolul În plus față de acțiunea estrogenului singur asupra neuronilor SNC, capacitatea estrogenului de a interacționa cu sistemele de neurotransmițători este acum bine documentată Neurotransmițătorii care primesc cea mai mare atenție în ceea ce privește interacțiunile cu estrogenii sunt GABA, serotonina și dopamina Interesant este că aceste trei sisteme de neurotransmițători sunt implicate în etiologia © de către Taylor & Francis Group, LLC Creierul feminin, ediția a doua Figura Reprezentarea schematică a unui labirint de apă Șobolanul este plasat în labirint în punctul „x” și trebuie să înoate spre platforma scufundată pentru a scăpa În timpul încercărilor repetate, șobolanul învață să înoate direct pe platformă Se poate măsura timpul necesar pentru a ajunge la platformă și/sau distanța parcursă anxietate, depresie și psihoză, tulburări în care diferențele de sex au fost bine stabilite GABA Acidul gamma-aminobutiric (GABA) este un neurotransmițător de aminoacizi cu acțiuni inhibitoare Receptorii GABA sunt distribuiti pe scară largă în tot creierul Receptorul GABA este un complex receptor transmembranar fie cu un canal ionic asociat, fie cu o proteină G Receptorii sunt compuși dintr-un număr de subunități de bază care pot fi aranjate în diferite configurații pentru a produce diferite subtipuri de receptori cu caracteristici de legare specifice Există trei subtipuri principale de receptori GABA, GABAa, GABAb și GABA, ( ) În plus, sunt numeroase subtipuri de receptori GABAa, aproximativ , care sunt alcătuite din diferite combinații ale subunităților Legarea GABA la situsul GABA de pe complexul receptor GABAa determină un aflux de ioni de clorură prin canalul ionic asociat Când se întâmplă acest lucru, probabilitatea ca celula să producă potențiale de acțiune scade și efectul general este o suprimare temporară a activității celulare Legarea GABA la complexul receptor GABAB determină un aflux de ioni de potasiu prin canalul ionic asociat, ceea ce duce, de asemenea, la inhibare © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul : Diferențele funcționale Tabelul Caracteristicile receptorilor GABA Subtipul receptorului Caracteristici Canal ionic dependent de ligand GABAa Influx de clorură Inhibarea post- sinaptică GABAb cuplat cu proteina G Inhibarea adenilat-ciclazei Inhibarea pre-sinaptica, scaderea calciului Inhibarea post-sinaptica, afluxul crescut de potasiu GABAc legat de ligand Influx de clorură Receptorul GABAa este ținta medicamentelor care deprimă activitatea SNC, cum ar fi alcoolul și sedativele De fapt, complexul receptor GABAa conține locuri de legare pentru alcool, barbiturice, benzodiazepine și steroizi ( ) Zona preoptică a sistemului limbic este bogată în receptorii pentru estrogen, progesteron și testosteron De asemenea, conține un număr mare de neuroni care conțin GABA Prima documentare a unei interacțiuni între estrogen și GABA în SNC a fost în Sar și colab ( ) au raportat că estrogenul marcat radioactiv a fost preluat de neuronii care conţin GABA din regiunea preoptică Din acel moment, interacțiunile dintre estrogen și GABA au fost studiate pe scară largă, folosind tehnici din ce în ce mai sofisticate Acum se știe că aproximativ % dintre neuronii din această regiune care conțin GABA (măsurat prin reactivitatea acidului glutamic decarboxilazei [GAD]) conțin și receptori de estrogeni S-a demonstrat că administrarea de estrogen crește concentrația extracelulară de GABA, dar nu aparent prin sinteza crescută a GABA de către GAD Herbison ( ) a revizuit dovezi care sugerează că concentrația extracelulară crescută de GABA în regiunea preoptică se poate datora unei creșteri stimulate de estrogen a activității GAT- , transportorul GABA Acesta nu este neapărat cazul pentru toate interacțiunile GABA-estrogen din creier De exemplu, Weiland ( ) a demonstrat că în hipocamp, atât estrogenul, cât și progesteronul modulează activitatea GAD și, prin urmare, concentrațiile de GABA În mod interesant, s-a demonstrat în zona preoptică și în nucleul ventromedial al hipotalamusului că nivelul de activitate al neuronilor care conțin GABA la șobolani masculi este de două ori mai mare decât cel al șobolanilor femele (Grattan și Selmanoff ) S-a demonstrat că receptorul GABAa este o țintă pentru acțiunile directe ale hormonilor prin intermediul site-ului de legare a steroizilor (vezi pentru o revizuire) (Figura ) Steroizii naturali care se leagă de acest site includ androsteronul, tetrahidrodeoxicorticosteronul și © de către Taylor & Francis Group, LLC Creierul feminin, ediția a doua O ioni de clorură Figura Reprezentarea schematică a receptorului GABAa Pe lângă locul de legare a GABA, receptorul conține, de asemenea, locuri de legare alosterică pentru barbiturice, benzodiazepine, etanol și steroizi metabolit de progesteron, tetrahidroprogesteron S-a demonstrat într-un număr de studii, folosind tehnici biochimice și electrofiziologice, că legarea acestor steroizi la locul de legare alosterică de pe receptorul GABAa prelungește răspunsul neuronal la GABA De exemplu, s-a demonstrat că legarea de steroizi crește durata influxului CI prin canalul ionic al receptorului GABAa și prelungește potențialele postsinaptice inhibitoare mediate de GABA (Majewska ) Acest lucru este deosebit de important deoarece rezultatele de acest tip disting clar o acțiune a receptorului membranar de un efect genomic De asemenea, s-a demonstrat că doi steroizi anabolizanți, stanozolol și a-metiltestosteron, atunci când sunt legați de receptorul GABAa, modulează legarea benzodiazepinelor la locul de legare a benzodiazepinelor de pe receptorul GABAa și că efectele diferă între femei și bărbați (Masonis și McCarthy ) Acest rezultat va fi discutat în continuare în capitolul Serotonina Spre deosebire de distribuția pe scară largă a GABA în creier, neuronii care conțin serotonină ( -hidroxitriptamină, -HT) se găsesc în regiuni discrete din mijlocul creierului și pupa creierului AII dintre proiecțiile serotoninergice ale creierului provin din aceste două zone ( ) Sunt cel puțin subtipurile receptorilor serotoninei, iar efectul serotoninei va depinde © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul : Diferențele funcționale Figura Proiecțiile АП -HT apar din două regiuni care conțin neuroni -HT (prezentate cu gri) în mijlocul creierului și, respectiv, pupa creierului asupra subtipului de receptor de care se leagă Efectul poate fi inhibitor sau excitator și poate implica creșteri sau scăderi ale cAMP, creșterea conductanței de potasiu sau activarea căilor de mesager secundar legate de fosfoinozitide Deși este o simplificare grosolană, se spune adesea că serotonina este neurotransmițătorul asociat cu depresia, migrena și acțiunea medicamentelor halucinogene precum „ciupercile magice” și LSD-ul de fapt, serotonina este implicată într-o gamă largă de funcții neuronale, inclusiv somn, durere și diferite acțiuni endocrine Probabil că una dintre cele mai mediatizate acțiuni ale serotoninei este în medierea depresiei Fluoxetina (Prozac), paroxetina (Aropax) și alte medicamente din familia inhibitorilor selectivi ai recaptării serotoninei (ISRS) acționează prin creșterea timpului în care serotonina (precum și noradrenalina și, într-o oarecare măsură, dopamina) rămâne în sinapsă Există o istorie lungă (dar nu în întregime consecventă) de studii care arată diferențe de sex în nivelurile și acțiunile serotoninei, datând din anii ( ) Dintr-o serie de studii pe animale, se pare că în timp când estrogenul și progesteronul sunt în mod natural mari, activitatea serotoninergică este scăzută La femelele de șobolan ovariectomizate, unde efectul aplicării de estrogen poate fi observat mai direct, atât nivelul serotoninei, cât și legarea receptorilor sunt modulate de estrogen La prima observație, rezultatele diferitelor studii par inconsecvente și confuze Cu toate acestea, atunci când sunt defalcate în funcție de regiunea creierului și tipul de receptor, începe să apară un model Există o creștere a serotoninei extracelulare în nucleul suprachiasmatic, eminența mediană și rafeul dorsal (o regiune care conține neuroni serotoninergici) după injectarea de estrogen, dar o scădere a cortexului, a nucleului preoptic medial și a hipotalamusului anterior Când rezultatele studiilor de legare a receptorilor sunt organizate într-o manieră similară, legarea la receptorii -HTj pare să scadă în cortex, dar crește la nivelul creierului mediu și, în majoritatea rapoartelor, în hipotalamus Legarea serotoninei de receptorii -HT crește în © de către Taylor & Francis Group, LLC Creierul feminin, ediția a doua Tabelul Interacțiuni -HT și estrogen legarea receptorului -HTj (șobolan) -HT extracelular (șobolan OVX) legarea receptorului -HTj (șobolan OVX) Legarea receptorului -HT (șobolan OVX) sinteza -HT (umană) Scăzut cu estrogen ridicat Creștet de estrogen în: nucleul suprachiasmatic, eminența mediană, rafe dorsal Scăzut de estrogen în: cortex, nucleu preoptic medial, hipotalamus anterior Creștet de estrogen în: creierul mesen, hipotalamus Scăzut de estrogen în cortex Creștet de estrogen în: cortex, nucleus accumbens, rafe dorsal m>f cortexul, nucleul accumbens și rafeul dorsal Rubinow şi colab ( ) au publicat o revizuire cuprinzătoare a literaturii privind interacțiunile dintre estrogen și serotonină, care acoperă atât studii pe oameni, cât și pe animale Pentru cititorii care ar dori să continue acest domeniu, această recenzie este un loc excelent pentru a începe Există puține dovezi directe disponibile cu privire la nivelul serotoninei la om Cu toate acestea, un studiu imagistic PET la femei și bărbați sănătoși a arătat că în multe zone ale creierului, femelele sintetizează mai puțină serotonină decât omologii lor de sex masculin În general, s-a constatat că rata de sinteză este cu % mai mare la bărbați (Nishizawa et al ) Dopamina Dopamina, ca și serotonina, se găsește numai în neuroni din regiunile creierului distincte Căile dopaminergice, care provin din aceste regiuni, sunt distincte anatomic și funcțional ( ) Nigrostriatal calea se proiectează de la substanța neagră la striat Această cale conține aproximativ % din dopamina creierului Pierderea neuronilor dopaminergici din substanța neagră are loc în boala Parkinson, privând striatul de aportul său dopaminergic Căile mezolimbice și mezocorticale se proiectează de la neuronii care conțin dopamină din zona tegmentală ventrală către părți ale sistemului limbic și neocortex Activitatea excesivă a dopaminei în această cale este asociată cu dezvoltarea psihozei, iar modularea activității receptorilor dopaminergici este una dintre strategiile principale pentru tratamentul schizofreniei A treia cale a dopaminei, calea tuberoinfundibulară, se proiectează de la nucleul arcuat al hipotalamusului până la glanda pituitară Această cale joacă un rol central în modularea eliberării prolactinei Ca și în cazul celorlalți neurotransmițători discutați până acum, există o serie de subtipuri de receptori de dopamină Receptorii Dlz D și D sunt subtipurile asociate în principal cu tratamentul psihozei © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul : Diferențele funcționale Figura Cele trei căi dopaminergice calea nigrostriatală care decurge din substanța nigra pars compacta, căile mezolimbice/mezocorticale care apar în zona tegmentală ventrală și calea tuberoinfundibulară care decurge din hipotalamus Zonele gri reprezintă regiunile neuronilor care conțin dopamină Dopamina are un rol bine stabilit în funcțiile reproductive feminine Prin calea tuberoinfundibulară, dopamina eliberată de neuronii din hipotalamus acționează asupra receptorilor de dopamină de pe lactotrofe (celule secretoare de prolactină) din hipofiza anterioară pentru a modula eliberarea de prolactină În acest sens, dopamina poate fi clasificată atât ca hormon, cât și ca neurotransmițător Efectul dopaminei asupra lactotrofelor este reducerea secreției de prolactină Administrarea de estrogen pe o perioadă lungă de timp induce secreția crescută de prolactină și o afecțiune cunoscută sub numele de hiperprolactinae-mia S-a sugerat că estrogenul poate reduce sensibilitatea receptorilor dopaminergici de pe lactotrofe, ducând la scăderea inhibiției ca răspuns la legarea dopaminei și, prin urmare, la creșterea secreției de prolactină (vezi pentru o revizuire) Striatul este o zonă crucială pentru controlul motor Dopamina eliberată de neuronii din substanța neagră pars compacta inhibă neuronii care conțin GABA din striat, care se proiectează în cortex prin talamus Calea nigro-striatală formează fundația unei rețele complexe și esențiale pentru controlul motor Importanța acestui sistem este clar demonstrată atunci când boala provoacă o întrerupere a rețelei Atât boala Parkinson (unde se pierde dopamina), cât și boala Huntington (unde se pierde GABA) sunt caracterizate prin perturbări profunde și ireversibile ale controlului motor Există o mulțime de dovezi experimentale care demonstrează că estrogenul afectează activitatea dopaminergică striatală De exemplu, folosind modelul de șobolan OVX, s-a demonstrat că o singură injecție de -( estradiol (dar nu progesteron) a crescut legarea dopaminei în © de către Taylor & Francis Group, LLC Creierul feminin, ediția a doua striatum cu la sută, lăsând afinitatea neschimbată (Morissette et al a) (Tabelul ) De asemenea, s-a demonstrat că densitatea receptorilor dopaminergici striatali se modifică în timpul ciclului de estrus la femelele de șobolan S-a demonstrat că densitatea receptorilor Di este cea mai mare pe diestru II La șobolanii OVX, densitatea receptorilor D a scăzut cu la sută Este interesant în aceste două studii că variabila care se modifică este densitatea reală sau numărul de situsuri, dar nu afinitatea receptorului de dopamină (Levesque et al ) Prin contrast, s-a raportat că afinitatea receptorului D se schimbă în minute de la administrarea p-estradiol (Levesque și Di Paolo ) S-a demonstrat, de asemenea, că afinitatea receptorului D fluctuează în timpul ciclului de estru de șobolan (Di Paolo et al ) (Tabelul ) Nu numai că s-a demonstrat că estrogenul modifică caracteristicile legării receptorilor dopaminei, dar s-a raportat și că modifică metabolismul dopaminei în striat Un studiu folosind modelul de șobolan OVX a demonstrat că o singură injecție de p-estradiol, progesteron sau o combinație a celor două a determinat o creștere a metaboliților dopaminei (inclusiv acidul homovanilic) care a atins vârful la până la de minute după injectare Cu toate acestea, concentrația de dopamină în sine a crescut numai după progesteron sau progesteron combinat cu estradiol (Morissette și colab b) ( ) Acidul homovanilic (HVA) în plasmă sau urină este utilizat în mod obișnuit ca măsură a metabolismului dopaminei cerebrale Un studiu al HVA în diferite etape ale ciclului menstrual la femeile sănătoase nu a reușit să găsească nicio modificare semnificativă (Abel și colab ) Cu toate acestea, un studiu al nivelurilor de HVA din LCR la maimuțele OVX și la femeile post-histerectomie a arătat creșteri semnificative ale HVA (Di Paolo et al ) Administrarea acută de amfetamine la șobolani sau șoareci determină o creștere dependentă de doză a eliberării de dopamină în striat Datorită fiabilității efectului, „eliberarea de dopamină striată stimulată de amfetamină” este un model animal folosit frecvent pentru a studia interacțiunile dintre Tabelul Efectul estrogenului asupra receptorilor dopaminergici Efect variabil Legarea DA, șobolan OVX Densitatea receptorilor D, șobolan OVX Densitatea receptorilor D, șobolan I/F Receptor de afinitate D , șobolan OVX Receptor de afinitate D , șobolan I/F Creștere cu % în striat de către estrogen Scădere cu % Cel mai mare diestru II ( progesteron ridicat / estrogen scăzut) Modificat în min de administrare a estrogenului Fluctuat în timpul ciclului estral DA, dopamină; /F, femelă intactă; OVX, femelă mwriectomizată © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul : Diferențele funcționale Tabelul Dopamina și ciclul estral/menstrual Efect variabil Metabolismul dopaminei, HVA de șobolan OVX crescută de estrogen, progesteron, estrogen+progesteron Metabolismul dopaminei, F uman Metabolismul dopaminei, maimuță OVX, om histerectomizat Eliberare DA stimulată cu Amp, șobolan I/F Eliberare DA stimulată cu Amp, transportor DA OVX șobolan, șobolan OVX Fără modificări legate de ciclu HVA Creștere HVA Cel mai mare estru (estrogen scăzut) Scăzut, dar restaurat de estrogen Scăderea striatului, nucleul accumbens, nerestaurat de estrogen ARNm transportor DA, OVX șobolan Nicio modificare după două săptămâni (la animalele pe termen scurt) Creștet după două săptămâni (la șobolani trei luni post-OVX) Modulat de estrogen, substanță neagră Fără efect estrogen, zona tegmentală ventrală Disponibilitatea transportorului DA, uman, Nu are legătură cu sexul sau ciclul SPECT Imunoreactivitate TH, maimuță OVX Scăderea cortexului prefrontal dorsolateral, restabilită prin HRT DA P-hidroxilaza, maimuță OVX Creșterea cortexului prefrontal dorsolateral, modulat de HRT Amp, amfetamina; DA, dopamină; I/F, femelă intactă; HRT, terapie de substituție hormonală; HVA, acid homovanilic, un metabolit DA; OVX, femeie ovariectomizată; TH, tirozin hidroxilază medicamente și alți neurotransmițători cu dopamină Un număr de studii au demonstrat că eliberarea de dopamină stimulată de amfetamine poate fi modulată prin administrarea de estrogen sau progesteron Femelele de șobolan prezintă cel mai mare răspuns la amfetamină în ziua estrusului Acest răspuns crescut include o eliberare mai mare de dopamină striatală, metabolism și concentrație în comparație cu alte zile ale ciclului La șobolanii OVX, răspunsul la amfetamină este mult scăzut, dar revine cu înlocuirea estrogenului Rezultatele de acest fel sugerează un rol al estrogenului în modularea eliberării de dopamină, dar nu oferă o perspectivă asupra posibilelor mecanisme de acțiune Un domeniu de interes a fost transportatorul de dopamină (DAT) După eliberare, dopamina este îndepărtată din fanta sinaptică prin legarea de DAT și preluată în terminalele presinaptice Un studiu al efectelor OVX asupra DAT (Bosse et al ) a dat rezultate deosebit de interesante În studiu au fost utilizate trei grupuri de șobolani: șobolani OVX pe termen lung care au fost testați la trei luni după OVX; OVX pe termen scurt, care au fost testate după doar două săptămâni; și șobolani de control care nu au fost operați © de către Taylor & Francis Group, LLC Creierul feminin, ediția a doua Jumătate dintre animalele din fiecare grup au primit p-estradiol timp de două săptămâni Cealaltă jumătate a primit injecții în vehicul Protocolul de tratament de două săptămâni a însemnat că animalele pe termen scurt au fost tratate din momentul OVX, în timp ce animalele pe termen lung au fost tratate în ultimele două săptămâni ale perioadei de trei luni La sfârșitul timpului experimental, creierul animalelor a fost îndepărtat și pregătit pentru analiză Expresia ARNm DAT în substanța nigra pars compacta și în zona tegmentală ventrală a fost măsurată folosind hibridizare in situ Nivelurile DAT în striat și nucleus accumbens au fost măsurate folosind autoradiografie Autorii au raportat că nivelurile DAT au scăzut în striatul și nucleul accumbens după OVX și că tratamentul cu p-estradiol nu l-a restabilit ( ) Expresia ARNm DAT a fost neschimbată la animalele pe termen scurt, dar a crescut la animalele pe termen lung La animalele pe termen lung, tratamentul cu p-estradiol a restabilit parțial nivelurile de ARNm din substanța nigra, dar nu a avut niciun efect în zona tegmentală ventrală Acest ultim rezultat este deosebit de interesant, deoarece sugerează că efectul înlocuirii estrogenului poate diferi între sistemele de dopamină la om În timp ce sistemele de control motor (calea nigro-striatală care are originea în substanța nigra pars compacta) pot beneficia de înlocuirea hormonală, sistemele mezocortical/mezolimbic pot fi mai rezistente la tratament Spre deosebire de rapoartele din studiile pe animale, o analiză SPECT a transportorului striat de dopamină la om nu a reușit să identifice o diferență datorată fie sexului, fie fazei ciclului menstrual (Best și colab ) Calea dopaminei mezolimbice a fost adesea asociată cu etiologia psihozei Hiperactivitatea în această cale, care duce la eliberarea excesivă de dopamină, este considerată a fi asociată cu dezvoltarea tulburărilor cognitive/afective (Goldstein și Deutch ) S-a considerat de mult timp că estrogenul joacă un rol protector, dar au existat puține dovezi directe care să susțină această credință Cu toate acestea, recent, Kritzer și Kohama ( ) au demonstrat că la femelele de maimuță rhesus adulte, OVX a scăzut imunoreactivitatea pentru tirozinhidroxilaza în cortexul prefrontal dorsolateral (care ar scădea în mod eficient nivelurile de dopamină) Nivelurile de tirozin hidroxilază ar putea fi restabilite prin înlocuirea hormonală În plus, folosind imunocitochimia pentru dopamină P-hidroxilază, colin acetiltransferaza și serotonină, nivelurile au fost, de asemenea, modificate de OVX Cu toate acestea, aceasta este partea cu adevărat interesantă Deși a existat o mică scădere a colin acetiltransferazei, a existat o creștere pronunțată a imunoreactivității pentru dopamină P-hidroxilaza și serotonina Când autorii au analizat efectele înlocuirii hormonale, au descoperit că estrogenul singur și estrogenul combinat cu progesteron normalizează activitatea colin acetiltransferazei și dopamină P-hidroxilazei Cu toate acestea, terapia cu estrogen plus progesteron a fost cea mai eficientă în normalizarea serotoninei În © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul : Diferențele funcționale Discuția lor, autorii propun că estrogenul și progesteronul pot fi modulatori importanți ai acțiunilor neurotransmițătorilor în cortexul pre-frontal Un alt aspect interesant al funcției dopaminei este rolul său în neurotoxicitate Sase-hidroxidopamina ( -OHDA) a fost frecvent utilizată pentru a leza striatul într-un efort de a produce un model animal al bolii Parkinson Atunci când leziunile -OHDA sunt produse la șobolanii OVX, s-a demonstrat că tratamentul cu estrogeni reduce amploarea leziunilor în comparație cu martorii tratați cu vehicul În mod similar, s-a demonstrat că înlocuirea estrogenului este de asemenea protectoare împotriva neurotoxicității induse de MPTP Vom reveni la discuția despre estrogen ca neuroprotector în capitolul Canabinoizi Canabinoizii sunt un grup de medicamente derivate din ingredientele active din cannabis sativa, inclusiv A -tetrahidrocannabinol (A -THC), canabin-nol și canabidiol Deși canabisul a fost folosit de mii de ani pentru a calma durerea, receptorii pentru canabinoizi și canabinoizi endogeni au fost descoperiți abia la sfârșitul anilor / Există cel puțin cinci canabinoizi endogeni (endocanabinoizi), toți derivati din acidul arahahonic Primul endocannabinoid descoperit, anan-damida, este numit după cuvântul sanscrit „ananda”, care înseamnă „fericire” Există două tipuri cunoscute de receptori de canabinoizi, CB și CB , care se găsesc în tot corpul Inițial, se credea că receptorii CB sunt limitați la creier, în timp ce se credea că receptorii CB se găsesc în alte părți ale corpului Acum se știe că ambele tipuri de receptori se găsesc în tot corpul, cu CB, în principal în creier și CB în număr mai mare în zone precum sistemul cardiovascular și imunitar Receptorii canabinoizi sunt cuplati cu proteinele G inhibitoare și sunt neobișnuiți, deoarece sunt localizați pre-sinaptic și sunt activați de un „transmițător retrograd”, anandamidă ( ) Endocannabi- noids care activează CB și receptorii CB sunt sintetizați, după cum este necesar, în neuronii post-sinaptici Endocannabinoizii sunt eliberați în sinapsă și trec în partea pre-sinaptică unde se leagă de receptorii lor și inhibă eliberarea presinaptică de GABA, glutamat și alți neurotransmițători (Benarroch ) Au fost raportate diferențe de sex în ceea ce privește efectele comportamentale ale canabinoizilor și, de asemenea, în metabolismul lor Într-un studiu pe șobolani, animalelor li s-a injectat A -THC, iar cantitățile de medicament au fost analizate în sânge și țesut cerebral Nivelurile de A -THC s-au dovedit a fi similare în sângele și creierul femeilor și bărbaților; cu toate acestea, metaboliții A -THC au fost semnificativ mai mari în creierul femelelor de șobolan Autorii concluzionează că nivelurile mai mari de metaboliți A -THC în creier © de către Taylor & Francis Group, LLC Creierul feminin, ediția a doua Figura Reprezentare schematică a receptorilor pre- și post-sinaptici CB , -AG, sn- -arachadoilglicerol dintre femele a fost în concordanță cu efectele mai intense ale A -THC asupra comportamentului observate la femelele de șobolan (Tseng și colab ) Un studiu al legării receptorilor CBj folosind tomografia cu emisie de pozitroni (PET; vezi secțiunea următoare) la adulți sănătoși a demonstrat o distribuție similară a receptorilor la femei și bărbați La femelele adulte tinere a existat o cantitate semnificativ mai mică de trasor rămas intactă în plasma lor sanguină, în concordanță cu rata metabolică mai mare a canabinoidului, rezultând o disponibilitate mai mare La femei, dar nu la bărbați, legarea receptorului CB a crescut odată cu creșterea în vârstă în mai multe regiuni ale creierului, inclusiv în ganglionii bazali, cortexul temporal și sistemul limbic, cu modificări deosebit de proeminente observate în hipocamp (Van Laere ) Nu au existat scăderi legate de vârstă în nicio regiune Măsuri ale funcției globale Pe măsură ce tehnicile de măsurare a funcției globale în creierul viu devin mai rafinate, valoarea informațională a metodelor devine © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul : Diferențele funcționale din ce în ce mai mare În timp ce imunohistochimia poate identifica neurotransmițători specifici în axonii individuali, un RMN oferă o măsură a activității neuronale pentru o regiune sau regiuni ale creierului Răspunsurile neuronilor individuali sunt în prezent prea mici pentru a fi văzute individual Ele însumează să producă imagini reprezentând activitatea într-o regiune Cu ritmul actual al progreselor tehnice, totuși, nu ar trebui să treacă mult până când imagistica la nivelul neuronului individual devine o posibilitate Este deja clar că imagistica creierului viu poate produce dovezi asupra neurotransmițătorilor și receptorilor care sunt foarte diferite de informațiile obținute din țesutul excizat chirurgical sau prin analiza țesuturilor post-mortem Studiile imagistice au rescris deja părți mari din textele despre neuroanatomie și neurofiziologie O revizuire din a informațiilor privind diferențele de sex în structură și funcție rezultate din studiile imagistice este o lectură esențială pentru oricine este interesat de subiect (Cosgrove et al ) Există trei tipuri de măsuri globale de luat în considerare (Tabelul ) Tehnicile de imagistică vizuală, tomografia cu emisie de pozitroni (PET) și RMN-ul funcțional, asigură localizarea anatomică a activității Electroencefalografia (EEG) furnizează modele de activitate, dar numai cu o localizare anatomică grosolană, referită la electrozii de suprafață a scalpului EEG măsoară activitatea neuronală, „undele cerebrale”, prin înregistrarea tiparelor activității electrice de la o serie de electrozi atașați scalpului unei persoane Amplasarea electrozilor este standardizată pentru reperele craniului folosind un protocol internațional cunoscut sub numele de „Sistemul - ” Fiecare electrod din matricea de de electrozi este numerotat, numere impare în stânga, numere pare în dreapta ( ) O stângă înaintea numărului indică regiunea scalpului Deci, Ol este electrodul din partea stângă a regiunii occipitale, în timp ce T se referă la un electrod peste regiunea temporală dreaptă Adoptarea Sistemului Internațional - a permis o standardizare a înregistrării EEG între indivizi și la un singur individ de-a lungul timpului (Neidermeyer și Lopes da Silva ) Activitatea Tabelul Metode de măsurare a activității globale a creierului Informații despre metodă EEG Activitate electrică în desfășurare, legată de evenimente Numai activitate corticală Localizare brută a semnalului PET Măsoară absorbția regională a izotopului marcat radio Rezoluție, - mm Funcțional RMN Funcțional imagine cerebrală Sensibilă la modificări ale structurii țesuturilor Rezoluție înaltă, , mm © de către Taylor & Francis Group, LLC Creierul feminin, ediția a doua Figura Matrice standard de electrozi pentru înregistrarea EEG Numărul impar indică partea stângă; numărul par indică partea dreaptă A, auricul; C, central; CZ, vârf; F, frontal; FP, stâlp frontal; FZ, linia mediană frontală; O, occipital; P, parietal; PZ, linia mediană parietală; T, temporal Din Niedermeyer și Eopes da Silva măsurată de la orice electrod dat este o sumă a activității în regiunea cortexului de sub electrod Mai exact, se crede că este suma potențialelor post-sinaptice din zona înregistrată de electrod Deși EEG nu poate oferi informații despre activitatea continuă în structurile profunde ale creierului, oferă o perspectivă valoroasă asupra tiparelor activității corticale Este un instrument valoros de diagnostic, în special în cazul epilepsiei Este, de asemenea, un instrument de cercetare pentru studierea modificărilor activității corticale asociate cu îndeplinirea diferitelor sarcini sau cu administrarea de medicamente Când se înregistrează de la indivizi normali, EEG-ul va fi o formă de undă complexă, alcătuită din frecvențe individuale de potențiale cuprinse între , și Hz Analiza de frecvență a formelor de undă ale componentei EEG dezvăluie de obicei patru componente de frecvență care sunt caracteristice activității corticale ( ) Forma de undă asociată cu starea de veghe, alfa unde, are o gamă de frecvență de - Hz Undele alfa sunt înregistrate în regiunile posterioare ale creierului Acestea sunt de obicei înregistrate în timp ce persoana se relaxează cu ochii închiși, de unde și termenul de „veghere relaxată” Undele alfa pot fi blocate temporar de un stimul stimulant, de exemplu, prin deschiderea ochilor sau prin efectuarea unei sarcini precum aritmetica mentală Înregistrările undelor alfa sunt, în general, de acord a fi asimetrice, cele mai mari tensiuni fiind înregistrate în emisfera nedominanta Undele beta variază de la la Hz și sunt asociate © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul : Diferențele funcționale Tabelul Caracteristicile frecvențelor EEG la om Caracteristici de frecvență Alfa - Hz Veghe relaxată Cea mai mare peste emisfera nedominanta Beta - Hz Activitate mentală la nivel înalt Regiunile frontale și centrale Delta m Fluxul sanguin cerebral f > m Metabolismul global f = m sinteza -HT f m Receptorii corticali mACh f > m afinitatea de legare la receptorul D f m striat sinteza DA f > m GABA cortical f > m afinitate receptorului p-opioid Folicular = corelație luteală -ve cu E în faza foliculară, hipotalamus, amigdala RMN funcțional: Activarea cortexului vizual m > f; m, R > L; f, L = R Sursa: Cosgrove et al ( ) E, estrogen; L, stânga; R, corect Capitolul : Diferențele funcționale Studiul PET a constatat o rată semnificativ mai mare a metabolismului la femele numai în cerebel (Volkow et al ) Imagistica PET a fost, de asemenea, folosită pentru a căuta diferențele de neurotransmițători între femei și bărbați S-a demonstrat că rata sintezei serotoninei este cu % mai mare în creierul bărbaților decât al femeilor și că capacitatea de legare a subtipului HT al receptorului serotoninei este mai mare la bărbați la nivelul cortexului frontal și cingulat (Biver et al ) S-a raportat, de asemenea, că sistemul dopaminergic diferă, receptorii D din striatul femelelor prezentând o afinitate mai scăzută pentru ligandul marcat radioactiv, raclopridă, decât receptorii D striatali la bărbați (Pohjalainen și colab ) Un studiu PET al receptorilor opioizi nu a reușit să arate nicio diferență în afinitatea receptorilor y-opioizi între fazele foliculare și luteale (Smith și colab ) Cu toate acestea, studiul a arătat o corelație negativă semnificativă între nivelurile plasmatice de estrogen și legarea receptorului y în hipotalamus și amigdală în timpul fazei foliculare Un studiu RMN funcțional recent a relevat caracteristici deosebit de interesante ale acțiunii progesteronului asupra activității GABA S-a sugerat că, după o perioadă de niveluri scăzute de alopregnanolonă, administrarea de pregnanolonă poate provoca o creștere a anxietății și acest răspuns anxiolitic poate fi mediat de amigdala Femelele adulte tinere sănătoase au primit o singură injecție de progesteron în timpul fazei foliculare a ciclurilor lor Injecția cu progesteron a determinat o creștere a nivelurilor plasmatice de progesteron și alopregnanolon la nivelurile observate în mod normal în timpul fazei luteale a ciclului și în timpul sarcinii timpurii și a dus la niveluri crescute de activitate în amigdala Autorii au sugerat că această creștere a activității amigdalei poate fi mecanismul prin care progesteronul modulează starea de spirit și anxietatea (van Wingen et al ) Un număr de studii au folosit RMN-ul funcțional pentru a studia funcția creierului în timpul unor sarcini specifice, cum ar fi citirea și aritmetica mentală (Capitolele și ) Un studiu final care merită remarcat este un studiu al efectelor unui stimul vizual asupra activității creierului, așa cum a fost evaluat prin RMN (Levin și colab ) Opt femei și opt bărbați de vârstă potriviți au fost testați folosind RMN funcțional dependent de nivelul de oxigen din sânge Subiecții au primit alternanțe de perioade de întuneric de de secunde, urmate de de secunde de stimulare vizuală Stimulul a fost furnizat prin intermediul unor ochelari de protecție cu diode emițătoare de lumină, care au fulgerat la o frecvență de Hz în timpul perioadelor de „stimul activat” Răspunsurile au fost înregistrate de la corticele vizuale primare stânga și dreapta Analiza rezultatelor a arătat că, în general, nivelul de activare a creierului femelelor a fost cu la sută mai mic decât răspunsul bărbaților În plus, activarea la subiecții de sex feminin a fost simetrică Creierul feminin, ediția a doua între zonele din stânga și din dreapta, în timp ce răspunsul la bărbați a fost semnificativ mai mare în partea dreaptă Concluzii În cele ce urmează sunt rezumate principalele puncte care trebuie extrase din capitolul Receptorii de estrogen sunt prezenți în creierul bărbaților și femeilor Activarea receptorilor de estrogeni poate produce răspunsuri genomice sau răspunsuri nongenomice prin receptorii legați de membrană Există dovezi substanțiale pentru interacțiunile estrogenului cu sistemele GABA, -HT și dopamină Natura interacțiunilor variază între regiunile creierului și populațiile de receptori Măsurile globale ale funcției creierului au demonstrat diferențe între femei și bărbați Activitatea EEG la femei se schimbă de-a lungul fazelor ciclului menstrual și există dovezi pentru diferențe între femei și bărbați Bibliografie și lecturi recomandate Abel, KM, Y O'Keane, RA Sherwood și RM Murray Profilul plasmatic de acid homovan-nilic la diferite faze ale ciclului ovulativ la femeile sănătoase Psihiatrie biologică : - Azari, NP, SI Rapoport, CL Grady, C DeCarli, JV Haxby, MB Schapiro și B Horwitz Diferențele de gen în corelațiile ratelor metabolice ale glucozei cerebrale la adulții tineri normali Cercetarea creierului : - Benarroch, E Endocannabinoids in bazal ganglia circuits Neurologie : - Best, SE, PM Sarrel, RT Malison, M Larnell, SS Zoghbi, RM Baldwin, JP Seibyl, RB Innis și CH van Dyck Disponibilitatea transportorului de dopamină striatală cu [ l] Ș-CIT SPECT nu are legătură cu sexul sau ciclul menstrual Psihofarmacologie : - Biver, F , F Lotstra, M Monclus, D Wikler, P Damhaut, J Mendlewicz și S Goldman Diferența de sex în receptorul HT din creierul uman viu Neuroscience Letters : - Bosse, R , R Rivest și T Di Paolo Ovariectomia și tratamentul cu estradiol afectează transportorul de dopamină și expresia sa genică în creierul șobolanului I Molecular Brain Research : - Brenner, RP, RF Ulrich și CF Reynolds III Descoperirea spectrală EEG la bărbați și femei în vârstă sănătoase - diferențe de sex Electroencefalografie și neurofiziologie clinică : - Cosgrove, KP, CM Mazure și JK Staley Evoluția cunoștințelor despre diferențele de sex în structura creierului, funcție și chimie Psihiatrie biologică : - Di Paolo, T , F Bedard și PJ Bedard Influența steroizilor gonadici asupra concentrațiilor de acid homovanilic în lichidul cefalorahidian la om și la maimuță Clinical Neuropharmacology : - Capitolul : Diferențele funcționale Di Paolo, T , P Falardeau, and M Morissette Locurile de legare a agonistului dopaminergic D- striat fluctuează în timpul ciclului estral de șobolan Life Sciences : - Espisto, G , JD Van Horn, DR Weinberger și K F Berman Diferențele de gen în fluxul sanguin cerebral în funcție de starea cognitivă cu PET Journal of Nuclear Medicine : - Goldstein, M și AY Deutch Mecanisme dopaminergice în patogen-esis schizofreniei FASEB : - Grattan, DR și M Selmanoff Diferențele de sex în activitatea neuronilor acidergici Y-aminobutiric în hipotalamusul de șobolan Cercetarea creierului : - Guisti, M , L Fazzuoli, D Cavallero și S Valenti Modificările circulante ale oxidului nitric de-a lungul ciclului menstrual la femeile sănătoase și la femeile afectate de hiperprolactinemie patologică la terapia cu agonist dopaminergic Endocrinologie ginecologică : - Herbison AE Reglarea estrogenului a transmiterii GABA în zona preoptică de șobolan Brain Research Bulletin : - Johnson, MH și BJ Everitt Reproducere esenţială a -a Ed Oxford: Blackwell Science Kaneda, Y , T Ikuta, H Nakayama, K Kagawa și N Furuta Potențialul evocat vizual și electroencefalograma femeilor sănătoase în timpul ciclului menstrual Journal of Medical Investigation : - Kaneda, Y , H Nakayama, K Kagawa, N Furuta și T Ikuta Diferențele de sex în potențialul evocat vizual și electroencefalograma adulților sănătoși Tokushima Journal of Experimental Medicine : - Koike, S , M Sakai și M Muramatsu Clonarea moleculară și caracterizarea cADN-ului receptorului de estrogen de șobolan Nucleic Acids Research : - Kritzer, MF și SG Kohama Hormonii ovarieni influențează morfologia, distribuția și densitatea axonilor imunoreactivi tirozin-hidroxilazei în cortexul prefrontal dorsolateral al maimuțelor rhesus adulte Journal of Comparative Neurology : - Hormonii ovarieni influențează în mod diferențial imunoreactivitatea pentru dopamin-hidroxilaza, colin acetiltransferaza și serotonina cortexul prefrontal dor-solateral al maimuțelor rhesus adulte Journal of Comparative Neurology : - Kuiper, GGJM, E Enmark, M Pelto-Huikko, S Nilsson și J -A Gustafsson Clonarea unui nou receptor de estrogen exprimat în prostată și ovar de șobolan Proceedings of the National Academy of Sciences, SUA : - Laere, KV, K Goffin, C Casteels, P Dupont, L Mortelmans, J de Hoon și G Bormans Creșteri dependente de sex odată cu îmbătrânirea sănătoasă a legării receptorului de canabinoid cerebral uman de tip folosind [ F]MK- PET Neurolmage : - Laflamme, N , RE Nappi, G Drolet, C Labrie, C Rivest și S Rivest Expresia și caracterizarea neuropeptidergică a receptorilor de estrogen (ERalpha și ERbeta) în creierul de șobolan: dovezi anatomice ale rolurilor distincte ale fiecărui subtip Journal of Neurobiology : - Levesque, D și T Di Paolo Conversia rapidă a stărilor de legare a agonistului receptorului D -dopamină striatal ridicat în scăzut după o doză fiziologică acută de beta-estradiol Neuroscience Letters : - Levesque, D , S Gagnon și T Di Paolo Densitatea receptorului de dopamină striatal D fluctuează în timpul ciclului estral de șobolan Neuroscience Letters : - Creierul feminin, ediția a doua Levin, JM, MH Ross, JH Mendelson, NK Mello, BM Cohen și P F Renshaw Diferențele de sex în RMN funcțional dependent de nivelul de oxigenare a sângelui cu stimulare vizuală primară Jurnalul American de Psihiatrie : - Majewska, MD Neurosteroizi: Modulatori bimodali endogeni ai receptorului GABAA Mecanismul de acțiune și semnificația fiziologică Progress in Neurobiology : - Masonis, AET și M P McCarthy Efectele directe ale steroizilor anabolici/androgenici, stanozolol și a-metiltestosteron, asupra legării benzodiazepinei la receptorul acidului y-aminobutiric A Neuroscience Letters : - Matsuura, M , K Yamamoto, H Fukuzawa, Y Okubo, H Uesugi, M Moriiwa, MT Kojima și Y Shimazono Dezvoltarea vârstei și diferențele de sex ale diferitelor elemente EEG la copii și adulți sănătoși — cuantificare printr-o metodă computerizată de recunoaștere a formei de undă Electroencephalography and Clinical Neurophysiology : - McEwen, BS, ER de Kloet și W Rostene Receptorii steroizi suprarenalii și acțiuni în sistemul nervos Physiological Reviews : - McEwen, BS, JM Weiss și LS Schwartz Retenția selectivă a corticos-teronei de către structurile limbice în creierul șobolanului Nature London : - Mermelstein, P G , J P Becker și DJ Surmeier Estradiolul reduce curenții de calciu în neuronii neostriatali de șobolan prin intermediul unui receptor de membrană Journal of Neuroscience : - Morissette, M , D Biron și T Di Paolo a Efectul estradiolului și progesteronului asupra locurilor de captare a dopaminei striatale de șobolan Brain Research Bulletin : - Morissette, M , D Levesque, A Belanger și T Di Paolo b O doză fiziologică de estradiol cu progesteron afectează aminele biogene din striatul Canadian Journal of Physiology and Pharmacology : - Niedermeyer, E și F Lopes da Silva Electroencefalografia: principii de bază, aplicații clinice și domenii conexe a -a ed Baltimore: Williams & Wilkins Nishizawa, S , C Benkelfat, SN Young, M Leyton, S Mzengeza, C de Montigny, P Blier și M Diksic Diferențele dintre bărbați și femei în ratele sintezei serotoninei în creierul uman Proceedings of the National Academy of Sciences, SUA : - Pohjalainen, T , JO Rinne, K Nagren, E Syvalahti și J Hietala Diferențele de sex în caracteristicile de legare a receptorului D de dopamină striatală in vivo Jurnalul American de Psihiatrie : - Ramirez, VD, J Zheng și KM Siddique Receptorii de membrană pentru estro-gen, progesteron și testosteron în creierul șobolanului: fantezie sau realitate Cellular & Molecular Neurobiology : - Rissman, EF, SR Wersinger, HN Fugger și TD Foster Sex cu modele knock-out: studii comportamentale ale receptorilor de estrogen alfa Cercetarea creierului : - Rubinow, DR, P J Schmidt și CA Roca Interacțiuni estrogen-serotonina: Implicații pentru reglarea afectivă Psihiatrie biologică : - Sar, M , WE Stumpf și ML Tappaz Localizarea H-estradiolului în neuronii GABA pre-optici Procesele federale : Simerly, RB, C Chang, M Muramatsu și LW Swanson Distribuția celulelor care conțin mARN-ul receptorului de androgeni și estrogeni în creierul de șobolan: un studiu de hibridizare in situ Journal of Comparative Neurology : - Capitolul : Diferențele funcționale Small, JG Asociația Centrală a Electroencefalografilor Electroencephalo-graphy and Clinical Neurophysiology : - Smith, YR, JK Zubieta, MG del Carmen, RF Dannals, HT Ravert, HA Zacur și JJ Frost Măsurători ale receptorilor opioizi ai creierului prin tomografie cu emisie de pozitroni la femeile normale cu ciclism: Relație cu pulsatilitatea hormonului luteinizant și hormonii steroizi gonadici Journal of Clinical Endocrinology and Metabolism : - Toran-Allerand, CD, M Singh și G Setalo Jr Mecanisme noi de acțiune a estrogenului în creier: jucători noi într-o poveste veche Frontiere în Neuroendocrinologie : - Tseng, AH, JW Harding și RM Craft Factori farmacocinetici în diferențele de sex în efectele comportamentale induse de Delta -tetrahidrocannabinol la șobolani Behavioral Brain Research : - Van Laere, K , K Goffin, C Casteels, P Dupont, L Mortelmans, J de Hoon și G Bormans Creșteri dependente de sex odată cu îmbătrânirea sănătoasă a legării receptorului de canabinoid cerebral uman de tip folosind [ F]MK- PET NeuroImage : - Van Wingen, GA, F van Broekhoven, RJ Verkes, KM Petersson, T Backstron, JK Buitelaar și G Fernandez Progesteronul crește selectiv reactivitatea amigdalei la femei Molecular Psychiatry : - Volkow, ND, GJ Wang, JS Fowler, R Hitzemann, N Pappas, K Pascani și C Wong Diferențele de gen în metabolismul cerebelos: reproductibilitatea test-retest Jurnalul American de Psihiatrie : - Weiland, NG Acidul ribonucleic mesager decarboxilază al acidului glutamic este reglat de estradiol și progesteron în hipocamp Endocrinologie : - Zheng, J și VD Ramirez Purificarea și identificarea unei proteine de legare a estrogenului din creierul de șobolan: proteina care conferă sensibilitate la oligomicină (OSCP), o subunitate a FOF -ATP sintetaza/ATPaza mitocondrială Journal of Steroid Biochemistry & Molecular Biology : - capitolul Percepția și cunoașterea În primele zile ale psihologiei experimentale, BF Skinner ne-a oferit „cutia neagră” a behaviorismului (Skinner ) În lumea lui Skinner, stimulul și răspunsul erau totul Cutia neagră, organismul care facea răspunsul, era pur și simplu un mecanism de procesare Sistemele senzoriale erau importante pentru perceperea stimulului; sistemele motorii erau necesare pentru generarea unui răspuns Elementele cognitive pur și simplu nu erau o problemă de interes Cutia neagră nu era obligată să gândească Nu a durat mult până când crăpăturile din această formă radicală de behaviorism au început să apară În laboratoarele de învățare a animalelor, cercetătorii au observat că șobolanii, atunci când nu pot face răspunsul condiționat, vor veni cu noi modalități de a-și obține recompensa Într-un exemplu deosebit de amuzant, tensiunea de pe pârghia din cutia Skinner a fost crescută până când șobolanului i-a fost dificil să o apese suficient de mult pentru a primi recompensa Șobolanii, antrenați anterior să apasă pe bar pentru recompensă alimentară, au fost plasați în cutia Skinner Încercările animalelor de a răspunde au fost înregistrate deoarece au încercat în zadar să-și câștige recompensa Un anume șobolan a rezolvat problema După o perioadă de încercări furioase și frustrate de a apăsa bara, șobolanul s-a întors, s-a întors pe aparat și, folosind ambele picioare din spate, a apăsat pârghia suficient de mult pentru a-și primi recompensa (R Champion, comunicare personală) Este dificil de argumentat că o formă de procesare cognitivă nu a avut loc în creierul șobolanului Procesele implicate în senzație, percepție și cogniție sunt domeniul psihologiei experimentale și al psihofizicii Psihologul experimental se confruntă cu unele dintre cele mai mari provocări din lumea experimentării științifice Un bun proiect experimental necesită un control riguros al condițiilor experimentale De exemplu, un experiment de chimie „simplu” pentru a stabili punctul de fierbere al unui lichid, cum ar fi o soluție de zahăr, necesită ca un număr de observații să fie făcute în aceleași condiții Aceasta este o cerință aparent simplă, cel puțin până când vă gândiți la cum să procedați Mai întâi, luați în considerare materialele și metodele Veți avea nevoie de o sursă de căldură, un recipient pentru lichid și o metodă de măsurare a temperaturii lichidului Acestea trebuie să fie aceleași pentru fiecare măsurătoare care este realizate Condițiile din laborator trebuie să fie și ele identice Trebuie controlată temperatura și umiditatea mediului ambiant Trebuie luată în considerare și presiunea atmosferică;nu numai că experimentele trebuie efectuate la aceeași altitudine, ci și în condiții meteorologice identice Creierul feminin, ediția a doua Există „subiectul” experimental, lichidul care trebuie măsurat Dacă lichidul este amestecat proaspăt înainte de fiecare măsurătoare, toate procedurile de amestecare trebuie controlate cu atenție, iar părțile constitutive trebuie să provină din aceeași sursă Dacă lichidul urmează să fie stocat între măsurători, atunci variabilitatea poate fi introdusă prin îmbătrânire sau contaminare În orice caz, menținerea constantă a subiectului experimental poate fi dificilă Acum, imaginați-vă că complexitatea experimentului sa multiplicat de un miliard de ori În loc de o soluție simplă de zahăr, faceți subiectul o femeie umană de de ani Are un istoric de dezvoltare și maturizare de de ani plus luni (perioada aproximativă de gestație), care este unic pentru ea Ea are, de asemenea, propria ei machiaj genetic (cu excepția cazului în care este un geamăn monozigot) și de ani de experiență în lume Ea este într-adevăr un subiect „unic” Dar, dacă ia parte la un experiment, ea va deveni unul dintre numărul x de subiecți ale căror rezultate vor fi reunite pentru a produce statistici descriptive, cum ar fi mediile și abaterile standard Tipul de rigoare experimentală necesară experimentelor psihofizice este uluitor și a devenit o marcă comercială a psihologiei experimentale Materialul acoperit în acest capitol provine dintr-o serie de experimente psihofizice, inclusiv studii ale sistemelor senzoriale, proceselor cognitive, învățării și memoriei Unele dintre rezultatele experimentale pe care le vom acoperi provin din sarcini simple „creion și hârtie”; alte rezultate provin din paradigme experimentale care utilizează sisteme de calcul de ultimă generație În ambele cazuri, experimentul va fi început cu livrarea unui set constant de instrucțiuni subiectului experimental Pentru persoanele care nu sunt familiarizate cu psihologia experimentală, deseori este o surpriză că livrarea de instrucțiuni către subiecți, fie înainte, fie în timpul experimentului, se face întotdeauna într-o manieră precisă și replicabilă La mijlocul anilor , când psihologia experimentală era o știință tânără, instrucțiunile pentru subiecți erau scrise cu atenție de către experimentatori și citite subiecților dintr-un scenariu pregătit Utilizarea limbajului a fost verificată și reverificată pentru a evita ambiguitățile sau instrucțiunile de conducere care ar putea sugera subiectului experimental ce era „așteptat” de la ele Luați în considerare următoarele instrucțiuni rostite: „Când sună soneria, vă rugăm să întoarceți hârtia și să încercuiți fiecare cuvânt care nu este imprimat cu cerneală roșie” Ce tocmai i s-a cerut subiectului experimental să facă? A fost rugată să încercuiască fiecare cuvânt de pe pagina imprimată într-o altă culoare de cerneală decât roșu? Sau a fost instruită să încercuiască fiecare instanță a cuvântului „nu” care este tipărită cu cerneală roșie? Mulți cercetători încă mai citesc scenarii subiecților experimentali, dar acum înregistrările și videoclipurile scurte ale instrucțiunilor sunt folosite mai frecvent Dând instrucțiuni consistente subiecților experimentali, experimentatorul speră să excludă o potențială sursă de variație a rezultatelor Studenții din anul I sunt un grup folosit în mod obișnuit ca participanți la experimente psihofizice Folosirea studenților din primul an este, în sine, a Capitolul : Percepție și cunoaștere mijloace de control a unora dintre variabilele posibile Va exista o oarecare consecvență în inteligență și ani de educație Gama de vârstă a participanților va fi, de asemenea, destul de restrânsă, ceea ce poate fi sau nu un avantaj Din păcate, o zonă de variație a performanței care a fost trecută în mod constant cu vederea este diferențele de sex Această omisiune pare deosebit de ciudată într-o disciplină remarcată pentru controlul ei experimental IQ: Când diferența nu este o diferență? Înainte de a începe să examinăm datele din experimentele privind cunoașterea și percepția, este important să revizuim problema inteligenței Aceasta trebuie să fie una dintre întrebările cele mai încărcate din punct de vedere emoțional și politic în problemele legate de sex și gen Aproape întotdeauna se reduce la întrebarea „mai mare sau mai mică”, iar susținătorii acestui gen de întrebare își doresc de obicei un număr absolut Aceasta este o abordare atât de ciudată, având în vedere literatura vastă care demonstrează că inteligența se bazează pe o gamă largă de factori, așa cum se reflectă în diversitatea sarcinilor care sunt evaluate printr-un test IQ Nu este surprinzător faptul că oamenii excelează în diferite tipuri de sarcini și nici nu este surprinzător că femeile, ca grup, sunt mai bune la unele sarcini, iar bărbații sunt mai buni la altele Scorul final al testului IQ este alcătuit dintr-un număr de scoruri din diferitele subcategorii ale bateriei de test și va reflecta unele aspecte ale abilităților cognitive ale individului Testele de IQ își au locul, în special atunci când încearcă să înțeleagă un individ cu anomalii cognitive aparente sau unul care prezintă semne de declin cognitiv Acolo unde nu sunt la fel de utile este în încercarea de a identifica un individ normal și sănătos (sau un grup de indivizi) la o locație exactă pe o scară numerică Un bun exemplu al deficiențelor acestui tip de evaluare îl găsim în datele privind rezultatele testelor de admitere la universitate De obicei, bărbații obțin note mai mari la testele de admitere la universitate, dar femeile obțin note mai mari Dovezile sunt prezentate în Capitolul pentru a susține ideea că cu cât creierul este mai mare, cu atât IQ-ul este mai mare Această dovadă se aplică bărbaților și femeilor și este interesantă, în măsura în care merge În mod clar, totuși, volumul în sine nu este suficient pentru a explica diferențele individuale de inteligență Până relativ recent, singurele instrumente de examinare a inteligenței erau bateriile standardizate de testare a IQ Există o serie de teste de IQ fiabile, bine validate, care sunt disponibile în mai multe țări și limbi Aceste teste oferă un ghid numeric pentru capacitatea cognitivă a individului Cu toate acestea, ele nu oferă nicio perspectivă asupra funcționării creierului al cărui IQ este testat Întrebarea cum funcționează creierul pentru a oferi „inteligență” abia a fost atinsă Neurotransmițătorul acetilcolina a fost numit transmițătorul cogniției, în mare parte pentru că este primul neurotransmițător care devine deficitar în boala Alzheimer O școală de gândire a susținut că regiuni specifice (încă nespecificate) ale creierului sunt Creierul feminin, ediția a doua sursa inteligenței O altă școală a susținut că conexiunile dintre zonele creierului, „circuitele neuronale”, sunt cele care formează baza cunoașterii și inteligenței O a treia abordare, nu este surprinzător, sugerează că este o combinație de specificitate regională combinată cu circuitele neuronale care constituie funcția cognitivă Deși diferitele abordări sunt interesante, ele încă nu abordează întrebarea ce face creierul care produce inteligență Mai multe abordări recente ale acestei întrebări au examinat modul în care procesele specifice ale creierului sunt corelate cu inteligența, măsurată prin testele standard de IQ Un anumit grup a evaluat cheltuielile de energie din creier în ceea ce privește anumite tipuri de sarcini Din această lucrare ei au propus „ipoteza eficacității neuronale a inteligenței” (Haier ) Conform acestei ipoteze, cu cât inteligența unui individ este mai mare, cu atât creierul trebuie să lucreze mai puțin Imaginează-ți creierul ca un înotător Atletul cu înaltă calificare navighează în sus și în jos prin piscină fără efort, în timp ce bietul înotător pufă și pantaloni și se luptă să parcurgă chiar și o tură A munci mai puțin din greu nu aruncă lumină asupra a ceea ce este cunoașterea, dar sugerează că orice ar fi ea, dacă îți mai rămâne energie suplimentară, poți face mai mult Această sugestie lasă mari lacune explicative de completat, dar cel puțin oferă un punct de plecare unde cercetătorii pot căuta dovezi care să susțină Dacă această ipoteză este corectă, atunci nu numai că te-ai aștepta ca oamenii cu o inteligență mai mare să cheltuiască mai puțină energie în sarcini cognitive, te-ai aștepta și ca indivizii să cheltuiască mai puține sarcini de procesare a energiei pentru care au abilități mai mari S-a raportat recent că femeile și bărbații demonstrează „eficacitate neuronală” pentru sarcinile în care se știe că excelează, adică sarcinile verbale și, respectiv, vizual-spațiale (Neubauer ) În acest studiu, femeile (n = ) și bărbații (n = ) au fost testați pentru inteligența generală folosind un test de IQ stabilit După screening, fiecare subiect a finalizat patru sarcini experimentale în timp ce EEG-ul lor a fost înregistrat Aceste sarcini erau judecăți „aceeași sau diferite”: ( ) emoția a două expresii faciale prezentate simultan; ( ) judecata de control neemoțional, sexul a două fețe prezentate simultan; ( ) sarcină verbală, sensul a două cuvinte prezentate simultan; și ( ) vizuospațial, tipul de rotație a două săgeți prezentate simultan Fiecare sesiune de testare a durat aproximativ două ore cu pauze scurte (cinci minute) Când au fost analizate rezultatele testelor, relația „IQ-activare” a diferit în funcție de sarcina efectuată Femeile au arătat mai puțină activare în timpul îndeplinirii sarcinii de potrivire verbală, în timp ce bărbații au arătat mai puțină activare în timpul sarcinii vizuale spațiale Cercetătorii au remarcat, de asemenea, că diferențele de sex în eficacitatea neuronală au fost cele mai evidente în zonele corticale legate de potrivirea verbală pentru femei și sarcina vizuală spațială pentru bărbați Într-un alt studiu, baza biochimică a inteligenței a fost examinată folosind spectroscopie de rezonanță magnetică (MRS), o tehnică de imagistică Capitolul : Percepție și cunoaștere care permite măsurarea activității creierului Substanțele chimice ca rețele din substanța albă (fibrele nervoase care conectează neuronii) sunt activate Un neurochimic deosebit de interesant pentru acest tip de studiu este N-acetilaspartatul (NAA), o substanță produsă în mitocondriile neuronilor și utilizată pentru a măsura integritatea acelor neuroni Pentru acest studiu, femei și bărbați, cu vârsta medie de de ani, au fost pentru prima dată testați pentru IQ folosind o baterie standard de test IQ Nu a existat nicio diferență semnificativă în IQ-ul mediu între cele două grupuri Fiecare subiect a fost apoi scanat cu altă ocazie în două săptămâni de la ziua testării cognitive Au fost selectate trei regiuni ale creierului pentru o analiză specifică: zona frontală stângă, zona frontală dreaptă și zona occipito-partietală stângă După cum era de așteptat, volumele totale ale creierului au fost semnificativ mai mari la bărbați decât la femei Privind regiunile specifice de interes, o combinație de niveluri mai ridicate de NAA în zona occipito-parietală și NAA mai scăzută în zona frontală stângă a fost cel mai bun predictor al IQ la femei, dar nu și la bărbați O analiză ulterioară prin subtestele testului IQ a relevat corelații semnificative între sarcina de finalizare a imaginii, căutarea simbolurilor și NAA aritmetică și zona occipito-parietală stângă Designul blocului a fost corelat negativ cu NAA în zona frontală stângă la femele Corelația dintre cele două regiuni diferite ale creierului este luată ca dovadă a importanței circuitelor neuronale în inteligența feminină Nu au existat corelații regionale semnificative cu IQ-ul la bărbați În discuția lor, autorii au sugerat că ipoteza eficienței neuronale, în lumina corelațiilor regionale NAA la femei, dar nu la bărbați, poate explica de ce IQ-ul mediu feminin și masculin este similar, în ciuda dimensiunii cu % mai mici a creierului feminin Performanța cognitivă în timpul sarcinii este un domeniu în care dovezile anecdotice abundă Bunicile noastre ne-au spus că ne putem aștepta să fim emoționați, uituci și ilogici în timpul sarcinii, sau cel puțin că la asta se vor aștepta partenerii noștri de sex masculin Dovezile pentru schimbările cognitive, totuși, nu au fost impresionante Un studiu pe de femele însărcinate și de martori negravide a dat rezultate mixte (Crawley ) O problemă cu care se confruntă mereu cercetătorii în studiile despre sarcină este găsirea unui grup de control adecvat non-însarcinat Pentru acest studiu, experimentatorii au decis să folosească pentru prima dată studente universitare de sex feminin care locuiau departe de casă, motivul fiind că ambele grupuri treceau printr-o perioadă de tranziție majoră în viața lor Subiectele însărcinate au fost recrutate dintr-o clinică prenatală, femeile care nu erau însărcinate de la un seminar la care au participat în termen de patru săptămâni de la mutarea de acasă Vârstele medii ale celor două grupuri, gravide = de ani și neînsarcinate = ani, au fost semnificativ diferite Pentru acest studiu, participanții au fost rugați mai întâi să raporteze orice modificări recente ale experienței cognitive Li s-a cerut apoi să completeze un inventar al schimbărilor în patru domenii: memoria generală, concentrarea, claritatea gândirii și memoria prospectivă Ca răspuns la o întrebare deschisă despre experiențele cognitive recente, Creierul feminin, ediția a doua răspunsurile celor două grupuri au fost foarte asemănătoare: doar trei femei din fiecare grup au raportat modificări cognitive; aproximativ % din ambele grupuri au raportat schimbări emoționale Ca răspuns la listele de verificare a funcției cognitive, majoritatea ambelor grupuri nu au raportat nicio schimbare Pentru subiecții care au raportat o schimbare, grupurile au răspuns în direcții opuse, pentru grupul de gravide schimbarea a fost în direcția „mai proastă”, în timp ce schimbarea a fost în direcția „mai bună” pentru grupul de control În urma acestui experiment, experimentatorii au efectuat un al doilea experiment, folosind un protocol diferit și grupuri mai apropiate Treisprezece femei care aveau deja un copil și erau în al doilea trimestru de sarcină, cu vârsta medie de de ani, au fost în grupul experimental Treisprezece femei din grupul care nu sunt însărcinate, cu vârsta medie de de ani, au fost recrutate dintr-un grup postnatal la mai mult de un an de la prima sarcină Vârstele medii ale copiilor din fiecare grupă a fost similară, în jur de doi ani Subiecții au completat Chestionarul privind eșecurile cognitive (CFQ) și au raportat „alunecări” cognitive în ultimele patru săptămâni Testarea a avut loc în trei ocazii separate: al doilea trimestru ( - săptămâni); al treilea trimestru ( - săptămâni); și cinci până la șase luni după naștere Partenerii femeilor au completat CFQ-pentru-alții la același timp de testare Scorurile CFQ pentru grupul de gravide au fost semnificativ mai mari (adică, mai afectate) decât scorurile pentru grupul care nu sunt însărcinate; cu toate acestea, scorurile partenerilor pentru cele două grupuri nu au fost diferite Punctul interesant de reținut din acest studiu este că femeile însărcinate nu văd schimbările cognitive ca o parte deosebit de importantă a experienței lor, raportând doar schimbările percepute atunci când sunt interogați direct, în timp ce partenerii lor nu percep deloc nicio schimbare Perceptie vizuala Una dintre cele mai timpurii sarcini de percepție vizuală care a dezvăluit diferențele dintre femei și bărbați în abilitățile spațiale a fost sarcina de „tijă și trame” descrisă de Witkin și colab în (referit în Silverman et al ) Aceasta este o sarcină simplă, care necesită doar reglarea unei tije într-un cadru la pământ vertical ( ) Intuitiv, ar trebui să fie ușor Subiectul stă într-un loc întunecat cameră cu doar un cadru iluminat și tija vizibile Tija și cadrul pot fi deplasate independent, astfel încât să poată fi înclinate în aceeași direcție față de verticală sau pot fi înclinate în direcții opuse față de verticală De obicei, studiile sunt un amestec randomizat de aceleași direcții de înclinare și diferite Silverman şi colab ( ) au testat studenți de sex feminin și bărbați, cu vârste cuprinse între și de ani Subiecții lor au fost așezați într-o cameră întunecată și au fost instruiți să pună tija să fie paralelă cu pereții sălii Capetele subiecților au fost fixate în poziție verticală folosind a Capitolul : Percepție și cunoaștere Figura Reprezentarea schematică a testului tijei și cadrului Subiectul este instruit să poziționeze tija vertical în cadrul cadrului înclinat: (a) sarcină nerezolvată; (b) soluție corectă tetieră căptușită Rezultatele a opt încercări au fost mediate pentru a da un scor mediu de eroare Scorurile de eroare pentru femei au fost semnificativ mai mari decât scorurile de eroare pentru bărbați O altă zonă a percepției vizuale în care femelele au avut în mod tradițional performanțe mai puțin bune decât bărbații este în sarcinile care implică rotația mentală a imaginilor Aceste sarcini folosesc de obicei o imagine țintă, adesea compusă din blocuri ( ) Subiectului i se cere să potrivească imaginea țintă cu a imagine de testare, o rotație a imaginii țintă, care este prezentată cu alte imagini de testare, cum ar fi imaginile în oglindă ale țintei, care au fost rotite în spațiul tridimensional Pentru a finaliza sarcina, subiecții experimentali se pare că efectuează o rotație mentală a țintei, căutând o potrivire cu o imagine de testare În , Desrocher et al potențialele legate de evenimente (ERP) măsurate asociate cu performanța rotației mentale Subiecții au fost studenți, femei și bărbați, cu vârste medii de de ani, respectiv de ani TOI dintre subiecți erau dreptaci În studiu au fost utilizate două tipuri de imagini, scrisori și desene abstracte simple, prezentate pe un ecran de computer Subiecții au fost instruiți să privească o imagine țintă din partea stângă a ecranului computerului și să judece dacă imaginea din partea dreaptă a ecranului a fost sau nu o rotație a imaginii țintă Ei și-au semnalat decizia apăsând un buton cu degetul arătător (mâna pentru „aceeași” și „diferit” a variat de la un subiect la altul) Pentru a asigura acuratețea răspunsurilor subiecților, aceștia au primit de încercări practice înainte de începerea încercărilor experimentale ( ) Deși nu au existat diferențe de timp de reacție (RT) între femei și bărbați, au apărut câteva alte diferențe în procesare Subiecții de sex feminin și-au început analiza mai devreme, așa cum indică o latență mai scurtă pentru Creierul feminin, ediția a doua Imagine țintă Imagine de testare (A) (c) (b) (d) Figura Rotația mentală Subiectului i se cere să aleagă cele două figuri de testare care sunt rotații ale aceleiași figuri Răspunsuri corecte: (a) și (d) valul N În plus, femelele au arătat o mai mare pozitivitate decât bărbații în formele de undă între aproximativ și msec, care sunt asociate cu etapele ulterioare ale evaluării stimulului și stadiile incipiente ale rotației mentale În cele din urmă, momentul procesării la subiectele feminine a fost diferit pentru desenele abstracte și literele Când ținta era un design abstract, procesarea începea mai devreme dacă cantitatea de rotație era mare (adică un unghi mare) decât dacă figura de test ar fi fost rotită doar cu o cantitate mică Pentru litere, însă, procesarea cu unghiuri mari a început mai târziu decât procesarea cu unghiuri mici Această diferență între imaginile reale și cele abstracte pare a fi o problemă importantă și vom reveni asupra ei mai târziu Silverman şi colab ( ) au efectuat o serie de patru experimente care examinează relația dintre performanța unei sarcini similare de rotație mentală și fazele ciclului menstrual Subiecții au fost recrutați în mare parte dintr-o populație de studenți Vârstele medii ale diferitelor grupuri nu au fost însă specificate În primul dintre cele patru experimente, subiecții au fost de femei și de bărbați Testarea ciclului menstrual a fost efectuată ca un design între subiecți Subiecții de sex feminin au fost împărțiți în trei grupuri: ( ) nu iau pilula contraceptivă (n = ); ( ) luând în prezent pilula (n = ); și ( ) luarea pilulei, dar în faza „des” (menstruală) a ciclului de pilule (n = ) Performanța subiecților de sex masculin a fost semnificativ mai bună decât performanța subiecților de sex feminin Femeile care utilizează pastile au avut, de asemenea, rezultate semnificativ mai bune decât cele care nu consumau pastile Când a fost acest rezultat Capitolul : Percepție și cunoaștere defalcat în continuare, s-a constatat că performanța utilizatorilor de pili în faza „off” a fost echivalentă cu performanța subiecților de sex masculin În cel de-al doilea experiment, un design în cadrul subiecților, femeile care utilizează pili contraceptive (n = ) au fost testate în timpul fazelor de „pornire” și „oprire” Femeile care nu consumau pastile (n = ) au fost testate în timpul fazei menstruale și în faza Iuțeai (zilele - pentru majoritatea subiecților) Performanța subiecților fazei menstruale/„off” pili a fost semnificativ mai bună decât performanța fazei Iuțeai/subiecților „pe” pili Scopul experimentului a fost de a determina dacă rezultatele obținute în experimentele și erau specifice sarcinii de rotație mentală sau puteau fi găsite și folosind alte teste de funcție cognitivă În acest experiment, rezultatele la sarcina de rotație mentală au fost comparate cu rezultatele la două sarcini „de control”, Simbolul cifrelor, care măsoară un număr de variabile, inclusiv coordonarea vizual-motrică și rezolvarea anagramelor Efectele găsite în experimentele și au fost replicate doar pentru sarcina de rotație mentală În cele din urmă, experimentul a folosit o variație a rotației mentale, sarcina relațiilor spațiale, pentru a examina în continuare efectele rotației mentale găsite în primele trei experimente Sarcina de relații spațiale a cerut subiectului să se uite la un model țintă bidimensional și să decidă care dintre un număr de obiecte tridimensionale țintă ar putea fi construit prin plierea modelului de testare La experiment au luat parte o sută șaizeci și doi de subiecți; bărbați (n = ), femei (faza menstruală/"off", n = ) și femele (faza luteală/"on", n = ) În ambele sarcini, bărbații au avut rezultate semnificativ mai bune decât femelele Pentru rotația mentală, femelele din faza menstruală/„off” au avut rezultate semnificativ mai bune decât femelele din faza luteală/„on” ( ) Răspunsurile lui cele două grupuri de femele au fost egale pentru sarcina de relații spațiale Un alt studiu al rotației mentale și al ciclului menstrual a dat rezultate similare (Moody ) Bărbații au avut performanțe mai bune decât femeile în general Subiecții de sex feminin au obținut scoruri semnificativ mai bune în faza menstruală decât în faza Iuțeai, iar performanța femeilor în faza menstruală nu a fost semnificativ diferită de performanța bărbaților Deși baza biologică a avantajului masculin în sarcina de rotație mentală nu este înțeleasă, s-a sugerat că femelele pot folosi strategii de procesare diferite decât bărbații, iar acest lucru poate, cel puțin parțial, să contribuie la diferența de performanță Un studiu f RMN a înregistrat activitatea cerebrală a femeilor (n = ) și a bărbaților (n = ) în timpul unei sarcini de rotație mentală (Butler et al ) În introducerea lor, autorii au remarcat că studiile anterioare fMRI ale rotației mentale au dat rezultate variabile și conflictuale, posibil bazate pe inconsistența sarcinilor de rotație mentală utilizate Pentru experimentul lor, Butler și colegii au folosit o sarcină de rotație mentală computerizată care a fost optimizată și validată pentru utilizare în timpul fMRI Sarcina a încorporat diferite niveluri de dificultate, adică diferite cantități de rotație a imaginii, variind de la ° la ° Precizia și timpul de răspuns au fost înregistrate la toate încercările Au fost două condiții de testare, Creierul feminin, ediția a doua timp de răspuns mai lent, precizie redusă timp de răspuns mai rapid zi ciclului D faza foliculară faza luteală menstrual postmenstrual intermenstrual premenstrual Figura Rotația mentală și ciclul menstrual rotație (aceleași sau diferite cifre, între ° și °) și comparați (aceleași sau diferite cifre, fără rotație) Atât pentru femei, cât și pentru bărbați, precizia și timpul de reacție au fost corelate cu gradul de rotație al figurii Atât la femei, cât și la bărbați, cortexele prefrontale și parietale au fost activate bilateral, la fel ca regiunile temporal-occipitale, cortexele de asociere vizuală și diencefalii La femele, cea mai mare corelație între rotația mentală și activitatea creierului a fost în circumvoluția frontală mijlocie stângă La bărbați, singura corelație semnificativă între activitate și performanță a fost în insula posterioară stângă la marginea claustrului într-o zonă care primește input de la sistemul vestibular În mod interesant, amploarea efectului a fost proporțională cu magnitudinea rotației imaginii, sugerând experimentatorilor că bărbații ar fi putut folosi o strategie de rotație mai literală decât femelele - de exemplu, imaginându-și că se înclinau până când au fost aliniați cu imaginea În general, rezultatele acestui studiu i-au determinat pe autori la concluzia că femeile și bărbații Capitolul : Percepție și cunoaștere au folosit strategii destul de diferite în abordarea lor pentru a determina natura imaginilor rotite Modificările mai mari ale activității în zonele superioare ale cortexelor de asociere, sugerează ei, sunt în concordanță cu femeile care folosesc o strategie de procesare de sus în jos Bărbații, pe de altă parte, prin utilizarea rețelei vizual-vestibulare pot folosi o strategie mai de bază, inconștientă, de jos în sus Au fost studiate un număr de variabile în designul experimental al sarcinilor de rotație mentală, inclusiv natura obiectelor țintă și instrucțiunile către subiecți S-a sugerat că natura obiectelor de testare (reale sau abstracte) poate fi importantă Un studiu a folosit imagini cu manechine, îmbrăcate fie ca femei, fie ca bărbați, în loc de forme abstracte, ca figurile de testare (Richardson ) Fiecare manechin avea un disc negru într-o mână și un disc alb în cealaltă mână Manechinele erau prezentate în diferite orientări, iar sarcina subiectului era să determine dacă discul negru se afla în mâna stângă sau dreaptă a manechinului Când manechinele masculine au fost prezentate unui grup de femei și unui grup de bărbați, sarcina a fost etichetată drept „test de abilități spațiale” Când manechinele feminine au fost prezentate la două grupuri diferite de femei și bărbați, sarcina a fost etichetată drept „test de empatie personală” La ambele sarcini, masculii s-au descurcat mai bine decât femelele În schimb, instrucțiunile date participanților la o altă sarcină de rotație mentală au schimbat semnificativ performanța subiecților (Sharps et al ) Folosind paradigma standard a țintei și a figurii de testare, jumătate dintre cele de femei și de bărbați au primit instrucțiuni care subliniau natura spațială a sarcinii, în timp ce celorlalți participanți au primit instrucțiuni care nu menționau capacitatea spațială Când rezultatele au fost analizate, subiecții aflați în starea „sarcină spațială” au prezentat modelul de răspuns obișnuit al bărbaților-mai bine decât al femeilor Performanța subiecților de sex feminin și masculin care au primit instrucțiunile „nonspațiale” a fost totuși aceeași S-a sugerat că dificultatea rotațiilor tridimensionale ar putea crea o părtinire de performanță în favoarea bărbaților Rezultatele unui studiu care compară cifrele bidimensionale (dure și ușoare) și cele tridimensionale au dezvăluit că bărbații au avut performanțe mai bune la toate cele trei sarcini, deși a existat mai puțin avantaj masculin la sarcina bidimensională „ușoară” (Collins și Kimura) ) Interesant este că atunci când sarcina a folosit modele reale, tridimensionale ale figurilor tridimensionale imprimate utilizate în majoritatea sarcinilor de rotație mentală, diferența de sex a dispărut (McWilliams et al ) Într-un alt tip de sarcină spațială, de data aceasta amintindu-și locațiile din spațiu, femelele au arătat un avantaj clar (McBurney et al ) Performanța a de femei și de bărbați, vârsta medie de de ani pentru ambele grupuri, a fost comparată la o sarcină standard de rotație mentală și o sarcină de memorie spațială Sarcina de memorie spațială folosea un joc de societate disponibil comercial, care le cerea jucătorilor să-și amintească locația anterior © de către Taylor & Francis Group, LLC Creierul feminin, ediția a doua imaginile vizualizate După cum era de așteptat, bărbații s-au descurcat semnificativ mai bine la sarcina de rotație mentală; cu toate acestea, femelele erau superioare masculilor în amintirea locațiilor spațiale Autorii au sugerat că memoria superioară a locației poate fi legată de „adoptarea evolutivă” Într-o societate de vânători-culegători, era esențial ca femeile culegători să-și amintească locația hranei Un alt rezultat experimental, care ar putea avea legătură cu diferite strategii pentru vânători și culegători, a fost raportat pentru cunoștințele și direcțiile geografice (Dabbs et al ) Acest experiment a avut de femei și de bărbați care au finalizat o serie de sarcini care măsoară cunoștințele geografice și capacitatea de a da indicații de pe o hartă Rezultatele părții de direcție a experimentului au fost deosebit de interesante În timp ce bărbații au oferit direcții în spațiul euclidian, inclusiv punctele busolei și distanțele, femelele au oferit direcții mai personale, inclusiv viraj la stânga și la dreapta și repere Cu o ușoară întindere a imaginației, se poate imagina modul în care direcțiile euclidiene l-ar avantaja pe vânătorul pe distanțe lungi, în timp ce culegătorul „stă-n-aproape-tabără” ar beneficia mai mult de referințe la direcții de viraj și repere Din materialul prezentat mai sus, reiese clar că femelele nu se descurcă la fel de bine ca bărbații la unele teste de capacitate spațială Înseamnă asta că există anumite domenii de performanță – de exemplu, locuri de muncă care necesită abilități spațiale mari – care nu sunt potrivite pentru femei? Aceasta este, deloc surprinzător, o problemă de mare interes pentru instituții precum Forțele Aeriene Interesant este că această întrebare a fost abordată și a primit răspuns în (McCloy și Koonce ) Un grup de de cadeți ai Academiei Forțelor Aeriene din SUA ( de femei, de bărbați) au fost incluși în studiu Cadeții au primit o serie de teste care au inclus orientarea spațială, precum și alte aspecte ale funcționării cognitive și motorii Bărbații s-au descurcat semnificativ mai bine decât femelele la sarcina de rotație mentală, precum și la sarcinile psihomotrice și simulatoare de zbor Un an mai târziu, cadeții care se aflau încă la Academia Forțelor Aeriene au fost retestați De data aceasta, procedura de testare le-a cerut cadeților să atingă un criteriu de performanță specificat pentru fiecare sarcină Femelele au avut nevoie de mai multe încercări pentru a atinge criteriul, dar a fost atins același standard de performanță Autorii au sugerat că în proiectarea testelor pentru a prezice performanța anumitor abilități, cum ar fi pilotarea unei aeronave de înaltă performanță, sexul subiecților de testare va fi o variabilă importantă care trebuie inclusă în proiectarea testului Sarcina Stroop este o sarcină vizuală care necesită atât citire, cât și recunoaștere a culorilor Sarcina, până când cineva o încearcă, pare destul de simplă Numele culorilor, de exemplu, roșu și verde, sunt afișate subiecților cu litere colorate fie pentru a se potrivi cu culoarea numită ("verde" cu litere verzi), fie într-o culoare diferită de culoarea numită ("verde" cu litere roșii) Sarcina subiectului este să apese un buton corespunzător culorii numite sau să apese un buton corespunzător culorii literelor și să ignore © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul : Percepție și cunoaștere numele culorii În loc de apăsarea unui buton, poate fi folosit un răspuns verbal Variabilele măsurate sunt precizia și timpul de reacție (RT) „Efectul Stroop”, interferența cauzată de cuvintele care nu se potrivesc și culorile din stânga, este evident ca RT crescut și precizie scăzută a răspunsului Literatura de specialitate privind diferențele femei-bărbați în performanța sarcinii Stroop este mixtă Unii autori găsesc o diferență; unii nu Următoarele două studii sunt reprezentative pentru tipurile de rezultate contradictorii găsite în literatură Un studiu efectuat pe studenți de sex feminin și bărbați a raportat că, deși acuratețea răspunsului (apăsarea unui buton) a fost egală pentru femei și bărbați, RT pentru bărbați a fost mai lungă (Mekarski et al ) Un studiu mai amplu pe de femei și de bărbați, de asemenea studenți, a raportat că atunci când sarcina, care necesita un răspuns verbal, a fost finalizată într-o atmosferă „relaxată”, RT pentru femei a fost mai lungă decât pentru bărbați, dar răspunsurile femelele au fost mai precise (von Kluge ) Când s-au schimbat condițiile sarcinii și s-a subliniat importanța performanței, totuși, rezultatele s-au schimbat RT la femele a scăzut pentru a se potrivi cu RT masculin, dar precizia mai mare a subiecților de sex feminin a fost menținută Weekes și Zaidel ( ) au conceput o serie de studii pentru a încerca să determine care factori sunt cei mai importanți în testarea efectului Stroop Factorii din experimente au inclus: ( ) modul de prezentare vizuală, bilateral sau unilateral; ( ) modul de răspuns, verbal sau manual; ( ) separarea culorii și a cuvântului; și ( ) faza ciclului menstrual, menstruală sau luteală mijlocie Subiecții au fost dreptaci, vorbitori nativi de engleză Pentru fiecare experiment a fost folosit un număr egal de femele și bărbați Femelele aveau vârste cuprinse între și de ani; nu a fost precizat intervalul de vârstă al subiecților de sex masculin Autorii au raportat că factorii și nu au fost cruciali pentru rezultatul experimental, deși efectul Stroop a fost oarecum mai slab pentru răspunsurile manuale, mai degrabă decât verbale A existat un avantaj sau un dezavantaj emisferic clar, emisfera stângă prezentând o scădere a răspunsului mai mare (interferență Stroop) decât emisfera dreaptă În plus, a existat o interacțiune cu ziua ciclului menstrual Când efectele emisferei stângi au fost analizate în continuare, diferența a fost semnificativă doar pentru bărbați și pentru femei în faza menstruală când estrogenul era scăzut (Weekes și Zaidel ) Efectele ciclului menstrual au fost raportate de asemenea de Lord și Taylor ( ), care au testat de subiecți de sex feminin la fiecare șapte zile timp de patru săptămâni Autorii au raportat că acuratețea a fost scăzută în timpul fazei menstruale, a atins vârful la mijlocul ciclului, apoi a scăzut din nou pe măsură ce următoarea fază menstruală se apropia ( ) Sarcinile de recunoaștere a obiectelor folosesc o formă mai „naturală” de stimul, care poate avea sau nu un fel de valoare emoțională pentru privitor Obiectele prezentate pot varia de la imagini cu fețe și bebeluși până la unelte de grădină și piese de mobilier Variabilele măsurate vor fi fie RT și/sau acuratețe Într-o sarcină de recunoaștere a scaunului, de exemplu, în urma prezentării tahistoscopice a imaginilor de scaun, subiecții au fost obligați să © de către Taylor & Francis Group, LLC Creierul feminin, ediția a doua fii dacă cea mai bună vedere pe timp de noapte preferă fața masculină mai închisă ° f i £ , Precizie stroop mare prefera fata masculina/pe termen scurt ° zi ciclului faza foliculară faza luteală Q menstrual J^postmenstrual^ Qntermenstrual^ premenstrual Figura Percepția vizuală și ciclul menstrual selectați scaunele prezentate anterior dintr-o serie de scaune (Bibawi et al ) Precizia a fost aceeași pentru femei și bărbați Pentru bărbați, acuratețea alegerilor lor a fost, de asemenea, aceeași pentru prezentările câmpului vizual stâng (LVF) și câmpului vizual drept (RVF) Pentru femei, totuși, LVF și RVF au fost egale numai în timpul fazei menstruale În timpul fazei luteale mijlocie a existat un avantaj semnificativ RVF Într-un alt studiu, au fost folosite fotografii ale scenelor urbane familiare subiecților (Hamel și Ryan-Jones ) Toate scenele au fost vizionate pe un ecran de computer Pentru unele dintre prezentări, scenele au fost fotografii de înaltă rezoluție La alte prezentări, scenele au fost distorsionate pentru a reduce cantitatea de detalii Subiecții masculini au identificat scenele fotografice și cele distorsionate cu aceeași acuratețe Pentru subiecții de sex feminin, acuratețea lor pentru imaginile foto-grafice a fost semnificativ mai mare decât acuratețea lor pentru identificarea imaginilor degradate © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul : Percepție și cunoaștere Fața umană ridică unele probleme deosebit de interesante în recunoașterea obiectelor În general, fețele femeilor și bărbaților diferă ca aspect Pielea feței femelelor tinde să fie mai deschisă decât la bărbați Pielea are și o textură diferită La masculul matur, recreșterea parțială în zonele bărbierite, „umbra de la ora ”, oferă, de asemenea, o colorare suplimentară feței Forma generală a feței diferă, de asemenea, între femei și bărbați, formele mai mici și simetrice fiind văzute ca fiind mai feminine Răspunsurile femeilor și bărbaților la fețele văzute diferă, de asemenea Pentru un studiu privind preferințele pentru tonul pielii (Feinman și Gill ), subiecților, de femei și de bărbați, studenți albi, li s-a cerut să indice culoarea preferată a pielii pentru sexul opus Subiecții de sex feminin au raportat o preferință semnificativ mai mare pentru tonurile mai închise ale pielii, în timp ce pentru bărbați preferința a fost pentru tonurile mai deschise ale pielii Într-un alt studiu, subiecții de sex feminin au fost rugați să facă o alegere preferată a feței (tonul pielii a fost variabil) în diferite faze ale ciclului menstrual: subiecții în faza foliculară au arătat o preferință semnificativă pentru fețele masculine mai întunecate Subiecții în faza luteală nu au arătat o preferință pentru culoarea feței, nici femeile care au luat contraceptive orale (Frost ) În , s-a sugerat că preferința pentru caracteristicile faciale se schimbă odată cu probabilitatea de concepție (Penton-Voak et al ) Într-un studiu pe de femei cu vârsta medie de de ani, subiecții cu cea mai mare probabilitate de concepție (zilele - ) au preferat cele mai masculine fețe dintr-o matrice de stimuli Într-un al doilea experiment, de subiecți au fost lăsați să folosească un program de calculator pentru a manipula imagini ale fețelor masculine, făcându-le mai mult sau mai puțin masculine Subiecților li s-a cerut să indice ce chip au preferat pentru o relație de lungă durată și ce față au preferat pentru o relație sexuală de scurtă durată Nu a existat nicio diferență între fazele ciclului menstrual pentru preferința „relație pe termen lung” Pentru relația sexuală pe termen scurt, totuși, a fost preferată fața mai masculină când probabilitatea de concepție era mare S-a demonstrat, de asemenea, că semnificația stimulului afectează modelele de răspuns pe parcursul ciclului menstrual Un studiu pe subiecți de sex feminin a folosit prezentări tahistoscopice de imagini cu semnificații diferite: sex (bărbați nud), matern (bebeluși), îngrijire corporală (de exemplu, o perie de păr) și neutru (silabe fără sens) (Krug și colab ) Subiecții au fost testați în trei etape ale ciclului lor menstrual: menstrual, pre-ovulator și luteal mediu Abilitatea de a recunoaște silabe fără sens nu s-a schimbat pe parcursul ciclului menstrual; cu toate acestea, capacitatea de a recunoaște stimuli semnificativi a făcut-o În etapa pre-ovulatorie, s-a înregistrat o creștere a capacității de a identifica stimuli în categoria sexului A existat, de asemenea, o creștere a numărului de identificări incorecte ale stimulilor sexuali În faza luteală mijlocie, acolo © de către Taylor & Francis Group, LLC Creierul feminin, ediția a doua a fost o sensibilitate crescută la bebeluși Șaisprezece femei care iau contraceptive orale au fost testate în același studiu Răspunsurile lor la imagini nu s-au schimbat pe parcursul ciclului; cu toate acestea, performanța lor generală a fost mai puțin precisă în timpul fazei menstruale Într-un studiu potențial evocat folosind stimuli similari, sa raportat că doar valul P s-a schimbat pe parcursul ciclului menstrual, crescând ca răspuns la bebeluși și bărbați în faza luteală mijlocie (Johnston și Wang ) Răspunsul la bebeluși și bărbați a fost cel mai mare în faza luteală mijlocie Când subiecților li s-a cerut să evalueze gradul de plăcut al diapozitivelor pe care tocmai le-au văzut, cele mai înalte evaluări pentru plăcere au fost acordate în faza pre-ovulatorie Au fost raportate și alte modificări ale funcției vizuale pe parcursul ciclului menstrual În general, sa raportat că acuitatea vizuală variază pe parcursul ciclului; Vederea nocturnă a fost raportată a fi cea mai bună la mijlocul ciclului, răspunsul la pâlpâirea luminii are cea mai scurtă latență în faza Iuțeai, iar frecvența de prag până la defectarea pâlpâirii a fost raportată a fi cea mai scăzută premenstruală ( ; vezi pentru o revizuire) Culoare: percepție și preferință Preferințele de culoare sunt surprinzător de constante în populația occidentală, deși culorile „în” în modă se schimbă odată cu anotimpurile Când li se cere să-și numească culoarea preferată, majoritatea femeilor și bărbaților vor spune „albastru” Când li se cere să aleagă o culoare preferată dintr-un set de mostre de culoare, majoritatea oamenilor vor face și o selecție din porțiunea albastră a spectrului A doua alegere pentru femele este violetul, iar atunci când aleg din mostre, multe femei selectează un albastru care se află pe partea violetă a selecțiilor Dovezile experimentale pentru diferențele de sex în preferințele de culoare au fost neconcludente Într-un studiu recent, subiecți cu vârste cuprinse între și de ani, inclusiv de femei și de bărbați, au fost testați pentru preferința de culoare folosind o sarcină de selecție cu alegere forțată Seturi de două dreptunghiuri mici colorate au fost prezentate secvenţial în centrul unui ecran de computer, altfel neutru Subiecții au fost instruiți să folosească mouse-ul pentru a-și selecta culoarea preferată cât mai repede posibil Subiecții au participat la trei experimente separate, fiecare cu aceleași culori, folosind valori diferite de saturație și luminozitate Preferințele au fost consistente pentru nuanță, indiferent de saturație și luminozitate a mostrelor de culoare prezentate Pentru femele, curbele de preferință au crescut brusc în intervalul roșcat-purpuriu și au rămas ridicate, apoi au scăzut abrupt în intervalul galben-verde Curba de preferință a crescut mai puțin abrupt pentru bărbați, cu o zonă preferată mai largă în intervalul albastru-verde A existat mai multă variabilitate în preferințele femelelor și acestea au fost, de asemenea, mai stabile în timpul celor trei experimente (Hurlbert, Ling ) Când autorii au examinat timpii de reacție, au descoperit că timpii de reacție a bărbaților au fost semnificativ mai rapizi decât timpii de reacție a femeilor și că, atât pentru femei, cât și pentru bărbați, timpii de reacție au fost © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul : Percepție și cunoaștere semnificativ mai rapid pentru culorile „albăstrui” în comparație cu culorile „gălbui” Timpul de reacție mai rapid este interesant în ceea ce privește fiziologia vederii culorilor, sugerând că sensibilitatea la albastru este cea mai mare pentru ambele sexe Mecanismele neuronale care codifică culoarea sunt compuse din seturi de conuri (celulele receptorilor de culoare din ochi), care sunt specifice fie pentru codarea culorilor albastru-galben, fie roșu-verde În alegerea preferințelor de culoare, atât femeile, cât și bărbații au ales albastru (contrastul adversarului conului albastru-galben) ca culoare preferată Dar, în mod interesant, ambele grupuri au părăsit această preferință către una dintre culorile din contrastul adversarului roșu-verde De fapt, au ales capete opuse ale contrastului roșu-verde Femelele și-au orientat preferințele spre capătul roșu, iar bărbații și-au părăsit preferințele spre capătul verde opus Prejudecata feminină este în concordanță cu credința de mult timp că fetițele preferă rozul Culorile sunt adesea descrise ca fiind „calde” (roșu-portocaliu-galben) sau „rece” (violet-albastru-verde) S-a demonstrat că preferințele pentru culorile calde și reci variază pe parcursul ciclului menstrual, culorile mai calde fiind preferate în faza luteală comparativ cu faza foliculară (Kim și Tokura ) S-a raportat, de asemenea, că discriminarea culorilor variază în funcție de ciclul menstrual, discriminarea culorilor fiind cea mai precisă la ovulație (Giuffre et al ) Percepția auditivă Sistemul vizual nu este singurul sistem senzorial în care s-au găsit diferențe de sex Sistemul vizual este doar unul dintre cele șase sisteme senzoriale și, deși vederea primește cea mai mare atenție, celelalte sisteme senzoriale sunt, de asemenea, vitale pentru funcția cognitivă Sistemul auditiv este al doilea cel mai studiat sistem senzorial Studiile de psihofizică auditivă variază în complexitate de la măsurarea capacității de a detecta un singur ton până la analiza pieselor muzicale complexe Un studiu pe de studenți de sex feminin și de bărbați a examinat capacitatea subiecților de a distinge tonurile și serii de tonuri prezentate binaural sau ca o sarcină de ascultare dihotică (McRoberts și Sanders ) Jumătate din fiecare grup erau specialiști în muzică sau persoane cu pregătire muzicală formală (cu experiență); cealaltă jumătate a fiecărui grup erau persoane fără pregătire muzicală formală (naivi) Subiecților li s-au dat trei sarcini Prima sarcină, Seashore Pitch Discrimination Test, a cerut subiectului să asculte de perechi de tonuri și după fiecare pereche să raporteze dacă al doilea ton a fost mai înalt sau mai mic decât primul ton Cel de-al doilea test, Seashore Tonal Memory Test, a cerut subiecților să asculte de perechi de secvențe tonale cu o lungime cuprinsă între trei și cinci tonuri pe secvență În fiecare pereche de secvențe, o notă era diferită După ascultarea fiecărei perechi, subiectul trebuia să raporteze ce ton (primul, al doilea, al treilea, al patrulea sau al cincilea) era diferit Al treilea test a fost Testul de contur de frecvență fundamentală Pentru test © de către Taylor & Francis Group, LLC Creierul feminin, ediția a doua subiecții ascultau un ton continuu cu înălțimea (contur) în schimbare Înălțimea tonului ar putea să crească, să scadă, să crească apoi să scadă sau să scadă apoi să se ridice Subiecții au trebuit să decidă ce contur a apărut la fiecare probă Prezentarea sarcinilor a fost fie binaurală, fie dihotică, subiectul fiind instruit să se ocupe de tonul prezentat fie la urechea dreaptă, fie la urechea stângă Analiza rezultatelor a arătat că subiecții cu experiență muzicală au avut performanțe mai bune decât subiecții naivi din punct de vedere muzical Pentru sarcinile binaurale, masculii au fost mai precisi decât femelele În general, a existat un avantaj pentru urechea stângă pentru sarcinile dihotice, iar femeile și bărbații au avut rezultate la fel de bine Încă pe tema muzicală, există dovezi care sugerează că există diferențe de sex în percepția zgomotului, care variază în funcție de dacă le cereți ascultătorilor să evalueze „putere” sau „enervare” (Fucci et al , ) Subiecții adulți tineri au fost rugați mai întâi să evalueze cât de mult le-a plăcut sau nu le-a plăcut muzica rock Subiecții au ascultat apoi mostre de secunde de muzică rock prezentate binaural Au fost nouă mostre cu amplitudine cuprinsă între dB și dB peste pragul de auz al subiectului individual Probele au fost prezentate în ordine aleatorie, iar subiecții au fost instruiți să ierarhească intensitatea fiecărui eșantion prin atribuirea unui număr Fucci şi colab ( ) le-au cerut subiecților să estimeze „puterea” muzicii Ei au raportat că volumul perceput al muzicii rock era direct legată de preferințele muzicale ale femeilor Femeile care au raportat că „cu siguranță nu le place” muzica rock au evaluat muzica mai tare decât femeile care au raportat că „le place cu siguranță” muzica rock Fucci şi colab ( ) au repetat experimentul cu o singură diferență procedurală În loc să evalueze „intensitatea”, subiecților li s-a cerut să evalueze „enervarea” De data aceasta, masculii au fost cei care au dat cel mai mare efect Bărbații care au raportat că „în mod sigur nu le place” muzica rock au apreciat muzica ca fiind mai enervantă decât bărbații care au raportat că „le place cu siguranță” muzica rock Simțurile mirosului și gustului O serie de studii au căutat diferențe în sensibilitatea olfactivă între femei și bărbați Rezultatele acestor studii au fost mixte Deși se raportează adesea că femelele sunt în general superioare bărbaților în ceea ce privește funcția olfactivă, literatura de specialitate nu susține în mod constant acest punct de vedere Pe lângă o sensibilitate în general mai mare la femele, unele au raportat diferențe de sensibilitate la anumite mirosuri, în timp ce alte studii nu au raportat diferențe pentru aceiași stimuli Problemele metodologice pot explica multe dintre discrepanțe, în special în primele studii De exemplu, mirosurile sunt stimuli deosebit de dificil de livrat și îndepărtat; se difuzează ușor și pot rămâne perioade lungi de timp Sau, dacă subiecții tăi fumează sau au fost recent în compania fumătorilor, sensibilitatea acestora poate fi modificată Koelega ( ) a realizat un studiu despre © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul : Percepție și cunoaștere sensibilitatea olfactiva menită să depășească unele dintre problemele de proiectare ale studiilor anterioare La experiment au participat o sută doisprezece subiecți cu o vârstă medie de de ani Au fost de femei ( de nefumători și de fumători) și de bărbați ( de nefumători și de fumători) Au fost folosite cinci odorante: acetat de amil (oii de banană), acid n-butanol izo-valeric (înțepător, neplăcut), pentadecanolidă (mosc, miros de rădăcină de angelica oii) și oxahexadecanolidă (exaltolidă, de asemenea mosc) Subiecților li sa prezentat o serie de patru odorante în sticle mici de sticlă și li s-a cerut să indice care miros era diferit de celelalte trei După un interval de de secunde, a fost prezentată următoarea gamă de sticle Au fost sesiuni de testare separate de de ore, cu încercări pe sesiune Analiza rezultatelor a relevat două diferențe de sex: femelele au fost mai sensibile decât bărbații la mosc și banana oii Deși a existat o tendință de scădere a sensibilității la fumători, diferența nu a fost semnificativă Potențialele legate de evenimente olfactive (OEP) sunt, după cum sugerează și numele, potențiale evocate, ca răspuns la un anumit miros Acuitatea olfactiva și OEP au fost înregistrate la de subiecți cu vârste cuprinse între și de ani (Evans et al ) Optsprezece subiecți erau femei; subiecți erau bărbați Stimulul olfactiv, acetatul de amil (banana oii), a fost prezentat în nara dreaptă în diferite concentrații Deși capacitatea de a defecta mirosul a diminuat odată cu creșterea în vârstă, nu au existat diferențe de sensibilitate între femei și bărbați Au existat, totuși, diferențe semnificative în amplitudinile N -P între femei și bărbați Amplitudinile pentru subiecții de sex feminin au fost cu până la la sută mai mari decât amplitudinile pentru subiecții de sex masculin Un studiu care a utilizat de odorante, Testul de Identificare a Mirosului de la Universitatea din Pennsylvania, a demonstrat, de asemenea, că sensibilitatea olfactivă scade odată cu vârsta (Ship și Weiffenbach ) Cu toate acestea, acest studiu pe de bărbați și de femei, cu vârste cuprinse între și de ani, a găsit, de asemenea, o diferență de sensibilitate între sex, femeile demonstrând o sensibilitate mai mare decât bărbații Încă din , s-a raportat că sensibilitatea olfactiva variază de-a lungul ciclului menstrual S-a raportat că în faza pre-ovulatorie, femelele sunt mai sensibile la mosc și trandafir Femelele premenstruale au fost raportate a fi mai sensibile la benzen, cafea și camfor ( ; vezi pentru o revizuire) In timpul sarcinii, perceptia olfactiva se poate schimba radical Presa populară și dovezile anecdotice ne spun că mirosurile preferate anterior pot deveni respingătoare, iar mirosurile anterior neutre pot provoca accese de vărsături și grețuri matinale Un studiu pe de femei însărcinate și de femei neînsarcinate, potrivite pentru vârstă și obiceiurile de fumat, a fost înrolat într-un studiu longitudinal Subiectele gravide au răspuns la chestionare despre miros și gust în săptămânile de gestație - și - și - săptămâni postpartum Subiectele care nu sunt însărcinate au completat chestionare la intervale de timp similare Numărul de subiecți gravide care au raportat sensibilitate anormală la miros a fost de optzeci și cinci ( la sută) pentru săptămânile - , patruzeci ( la sută) pentru © de către Taylor & Francis Group, LLC Creierul feminin, ediția a doua sensibilitate crescută/mosc, sensibilitate crescută de trandafir /benzen, sensibilitate tactilă crescută cafea, camfor pragul cel mai scăzut/zaharoza a scăzut sensibilitatea tactilă Q menstrual ^Qoostmenstrual^ Qntermenstrual^ premenstrual Figura Senzația/percepția și ciclul menstrual săptămânile - și patru ( la sută) pentru chestionarul postpartum Rapoartele de către femeile care nu sunt însărcinate au fost cinci ( la sută), două ( la sută) și zero pentru aceleași perioade de timp În ceea ce privește sensibilitatea anormală a gustului, valorile pentru grupul gravide au fost de treizeci și trei ( la sută), șaisprezece ( la sută) și patru ( la sută) Valorile corespunzătoare pentru grupul care nu sunt gravide au fost șase ( la sută), zero și unu ( la sută) (Nordin și colab ) Unul dintre deficiențele acestui tip de studiu de auto-raportare este că, deși subiecții au experimentat senzații modificate, nu au fost făcute măsuri obiective ale acelor experiențe senzoriale Această problemă a fost depășită într-un studiu ulterior (Cameron ) în care măsurile obiective ale sensibilității olfactive au fost corelate cu auto-raportari ale senzației olfactive la subiecții care erau însărcinate (primul trimestru, n = ; al doilea trimestru, n = ; al treilea trimestru, n = ); postpartum, în termen de luni de la naștere (n = ); sau nu gravidă (n = ) Procedura experimentală a folosit testul de identificare a mirosului de la Universitatea din Pennsylvania, format din de articole Pentru fiecare articol, participanții au fost obligați să facă o alegere forțată de identificare între patru alternative prin miros de zgâriere © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul : Percepție și cunoaștere benzi pentru a elibera mirosurile individuale În plus, pentru fiecare item, participanții au fost rugați să facă o evaluare verbală pe o scară de șapte puncte a intensității și plăcutului fiecărui miros Experimentatorii au numărat, de asemenea, de câte ori subiecții s-au zgâriat și au adulmecat fiecare bandă de miros ca un indicator al sensibilității la mirosuri Înainte de a începe testarea, fiecărui participant i sa cerut, de asemenea, să evalueze sensibilitatea simțului ei olfactiv Șaizeci și unu la sută dintre subiectele însărcinate și-au evaluat simțul mirosului ca fiind mai sensibile în timpul sarcinii Acest lucru este deosebit de interesant deoarece, în ciuda autoevaluării, nu a existat o diferență semnificativă în sensibilitatea la miros între niciunul dintre grupurile de subiecți, deși subiecții din primul trimestru au avut nevoie de mai puține zgârieturi ale benzii de miros pentru a face o identificare Folosind analiza Chi-pătrat a evaluărilor individuale, trei mirosuri (piele, lămâie și gaze naturale) au fost considerate semnificativ mai intense și trei mirosuri (portocale, struguri și gaze naturale) au fost considerate semnificativ mai puțin plăcute în primul trimestru răspunsurile au fost comparate cu răspunsurile de control Autorii au concluzionat că, deși auto-rapoartele de la la sută dintre subiecții gravide au susținut o sensibilitate mai mare la mirosuri, această percepție nu a fost confirmată de rezultatele experimentale Interesant este că creierul gravidă, în special în primul trimestru, părea să modifice interpretarea datelor senzoriale consistente Deși există o mulțime de dovezi anecdotice care sugerează că pofta de dulciuri, și în special de ciocolată, apar mai frecvent în faza premenstruală, s-a lucrat puțin cu privire la preferința gustativă și ciclul menstrual S-a raportat că pragul de detectare a zaharozei este mai scăzut în faza de pre-ovulație (Than și colab ) De asemenea, a fost raportată o creștere premenstruală a aportului de alimente bogate în grăsimi și carbohidrați (Rogers și Jas ) În cele din urmă, și acesta pare a fi un loc bun pentru a părăsi discuția despre gust, s-a raportat că femelele preferă gustul mărcilor „scumpe” de înghețată cu ciocolată, în timp ce bărbații preferă gustul mărcilor mai ieftine (Kunz ) Înainte de a părăsi această secțiune, un ultim cuvânt despre factorul care modulează aportul alimentar, foamea Foamea și comportamentul alimentar sunt un domeniu plin de factori de confuzie Femeile tinere pot simți o foame intensă, dar abia mănâncă în efortul de a controla greutatea Bărbații tineri pot mânca mult dincolo de foame, în efortul de a-și crește dimensiunea corpului Un studiu PET pe de femele (în faza foliculară a ciclului lor) și de bărbați a raportat modele diferite de activare a creierului în timpul foametei Bărbații au avut niveluri semnificativ mai mari de activare în zonele frontotemporale și paralimbice decât femeile Ca răspuns la sațiere, pe de altă parte, femelele au avut o activare mai mare în cortexul prefrontal dorsolateral și zonele de asociere senzorială occipitală și parietală decât bărbații (Del Parigi et al ) S-a demonstrat, de asemenea, că, cel puțin în condiții de testare, masculii sunt mai capabili să-și regleze aportul de energie în funcție de nevoile lor energetice decât femelele A © de către Taylor & Francis Group, LLC Creierul feminin, ediția a doua o posibilă explicație, sugerează autorii, pentru predispoziția mai mare a femelelor de a crește în greutate în timp (Davy et al ) Un cuvânt despre atingere Sensibilitatea tactilă nu este un domeniu care a fost foarte cercetat S-a raportat că pragul de detectare a vibrațiilor transmise în palmă este același la femei și la bărbați, deși femelele raportează vibrațiile peste prag ca fiind „mai intense” decât bărbații (Verrillo ) Un studiu care a aplicat un stimul tactil (de asemenea, vibrație) la limbă, nu a reușit să găsească o diferență similară în judecățile stim-uli peste prag (Petrosino et al ) De asemenea, sa raportat că sensibilitatea tactilă este cea mai mare în faza pre-ovulatorie și cea mai scăzută premenstruală (Walker ) Cifre și sume Abilitatea de a manipula numere este frecvent utilizată ca măsură generală a funcției cognitive Această abilitate poate fi testată într-o varietate de moduri, dar una dintre cele mai populare metode (în special pentru selectarea candidaților) este o formă a sarcinii de „adăugare în serie” Această sarcină necesită ca persoana să adauge un număr la altul, să rostească sau să scrie răspunsul, să adauge un număr la acel răspuns, să rostească sau să scrie noul răspuns și așa mai departe De obicei, procesul este cronometrat sau ritmat și sunt măsurate atât viteza, cât și precizia Testul necesită mai multe abilități cognitive decât o simplă adăugare Este necesar să faceți aritmetica, să faceți răspunsul, să ascultați următorul număr care urmează să fie adăugat la ultimul răspuns și să nu confundați numerele din adunarea prezentă cu cele din oricare dintre sumele anterioare În plus, un cronometru se scurge sau noile numere de adăugat pur și simplu ajung la o rată fixă, de exemplu, una la două secunde Wiens și colab ( ) au folosit testul PASAT (Paced Audit Serial Addition Test) pentru a măsura performanța a de adulți ( de bărbați și de femei) PASAT folosește un set preînregistrat de de numere dintr-o singură cifră prezentate în ordine aleatorie Sarcina subiectului este să adauge fiecare număr nou la totalul anterior și să rostească noul total Există patru încercări, fiecare cu un set diferit de numere randomizate; singura diferență dintre încercări este că rata la care sunt prezentate numerele crește în cadrul încercărilor ( , , , , , , , secunde între numere, respectiv) Variabila măsurată este numărul de răspunsuri corecte În acest studiu, performanța femeilor și a bărbaților a fost egală pentru primele trei încercări; cu toate acestea, la proba (un număr la fiecare , secunde), precizia masculilor a fost semnificativ mai mare decât acuratețea femelelor Un alt test al funcției cognitive care utilizează abilitățile numerice este „Sarcina de zaruri mentale” Această sarcină necesită subiectului să producă o serie de © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul : Percepție și cunoaștere numere „aleatorie” folosind doar numere de la la , „ca și cum ar fi aruncat zarurile” Ca și în cazul adăugării în serie, sarcina necesită mai mult decât manipularea numerelor Pentru a genera răspunsul, subiectul trebuie să depășească tendința naturală de a număra, fie înainte, fie înapoi, sau de a repeta un model de prezentare, de exemplu, impar, par Un avantaj deosebit al acestei sarcini este că subiecții nu știu ce răspuns se așteaptă de la ei Nu există un răspuns „corect” Există, totuși, o asemănare cu testul Stroop Pentru a răspunde corespunzător, subiectul trebuie să suprime un răspuns „automat”, în acest caz numărând Brugger et al ( ) au testat de femei dreptaci (vârsta medie, de ani) în timpul fazei preovulatorii (zilele - ) și în timpul fazei premenstruale (zilele - ) Subiecții au fost instruiți să-și imagineze că aruncă zaruri și să-și spună numerele imaginare cu o rată de un număr pe secundă O serie de de numere a fost înregistrată în acest fel Când numerele generate de subiecți au fost comparate cu o serie reală de aruncări de zaruri, au existat dovezi de numărare prea mare și, în mod interesant, prea puține repetări la ambele timpi de testare Când se compară răspunsurile dintre cele două faze ale ciclului menstrual, a existat o numărare semnificativ mai mare în faza premenstruală decât în faza preovulatorie Dacă considerați acest rezultat ca indicând o suprimare redusă a unui comportament automat, atunci rezultatul este în concordanță cu rezultatele Stroop ale lui Lord și Taylor ( ) Memorie Este dificil să vorbim despre memorie ca o entitate separată Toate tipurile de funcții cognitive abordate până acum în acest capitol se bazează pe o bază fermă a memoriei Proeminența gustului și a mirosului se bazează în mare parte pe amintirile evenimentelor anterioare ale acestor gusturi și mirosuri Simțul mirosului este o amintire deosebit de puternică a lucrurilor trecute Chiar și la bătrânețe parfumul unui parfum sau al unei flori poate readuce în minte amintiri ale unei copilării de mult uitate Culorile sunt intrinsec legate de amintirea întâlnirilor anterioare cu o anumită nuanță Este dificil pentru majoritatea oamenilor să-și amintească culoarea în afara contextului: roșul este de obicei amintit ca mere și mașini de pompieri; verdele evocă frunze și iarbă Abilitățile învățate și reținute sunt necesare pentru îndeplinirea cu succes a unor sarcini (rotație mentală, oferirea de indicații) sau trebuie suprimate pentru finalizarea cu succes a altora (Stroop, zaruri mentale) Ceea ce distinge lucrările tratate în secțiunea următoare de cele discutate mai sus este concentrarea lor asupra proceselor de memorie necesare pentru sarcina cognitivă, mai degrabă decât îndeplinirea sarcinii în sine Un loc bun pentru a începe această discuție este revenirea la întrebarea vânătorilor și a culegătorilor Bărbații sunt mai buni la rotația mentală a obiectelor, dar femeile își amintesc mai bine unde pot fi găsite obiectele ascunse Ce este despre sarcina de localizare a obiectului care le oferă femeilor © de către Taylor & Francis Group, LLC Creierul feminin, ediția a doua avantaj? James și Kimura ( ) au abordat această întrebare prin prezentarea subiecților cu o matrice vizuală compusă din desene a de obiecte După studierea matricei inițiale de stimuli, sarcina a fost identificarea obiectelor dintr-o matrice de testare care au schimbat locația cu un alt obiect (condiția ) (Figura ) sau s-au mutat într-o nouă locație fără schimb (condiția ) Stimulii au fost prezentați fie pe pagini tipărite, fie pe ecranul unui computer Subiecții experimentali au fost de studenți de la licență la psihologie cu vârste cuprinse între și de ani Patruzeci și unu de femei și de bărbați au participat în condiția ; de femei și de bărbați au participat la condiția Protocolul a fost același pentru cele două condiții Subiecților li s-a cerut să studieze o serie de obiecte După minut, matricea originală a fost înlocuită cu o matrice nouă, de testare Subiecților li s-a cerut să plaseze un „X” pe obiectele care s-au mișcat și să încercuiască obiectele care nu s-au mișcat (Figura ) Pentru subiecții care răspund la matricea computerelor, an (A) Figura Obiecte mutate Subiecților li se cere să studieze matricea de stimuli (a) Sarcina este de a identifica cele două obiecte mutate în matricea de testare (b) © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul : Percepție și cunoaștere transparență a fost plasată peste ecran și și-au marcat răspunsurile la aceasta Când au fost analizate rezultatele, nu a existat nicio diferență între prezentările pe hârtie și prezentările pe computer În condiția , schimbul de locație, femelele au avut rezultate mai precise decât bărbații În condiția , în care obiectele au fost mutate mai degrabă decât schimbate, performanța feminină a fost similară cu condiția și nu a existat nicio diferență între femei și bărbați Una dintre diferențele majore dintre cele două condiții a fost în ceea ce privește spațiul umplut și neumplut În condiția , modelul spațiului umplut și neumplut a rămas același Au fost schimbate două obiecte, dar zonele ocupate ale matricei au rămas constante Caracteristica critică a fost identificarea obiectelor individuale În condiția , modelul spațiului umplut și neumplut s-a schimbat Un obiect a fost mutat din locația sa inițială într-un nou loc în matrice, un gol a fost umplut și un alt gol s-a deschis Identificarea obiectelor individuale a fost desubliniată În ceea ce privește avantajul evolutiv, James și Kimura au sugerat că pentru culegători, identificarea corectă a obiectelor (comestibile versus necomestibile) este discriminarea crucială Obiectele individuale sunt amintite Pentru vânătorii cu o gamă mai largă, totuși, recunoașterea spațiului plin și neumplut (un orizont familiar sau necunoscut) poate să fi făcut literal diferența dintre viață și moarte Așadar, în condiția , în care masculii au avut indicația suplimentară a modelului de spațiu umplut, performanța lor a fost egală cu performanța femelelor S-a sugerat că tipurile de obiecte dintr-o matrice vizuală, orientate către femei sau bărbați, sunt importante pentru memoria vizuală spațială McGivern şi colab ( ) au testat efectul tipului de obiect asupra capacității oamenilor de a-și aminti imaginile Subiecții din studiu au fost de femei (vârsta medie de ani) și de studenți de sex masculin (vârsta medie de de ani) Subiecților li s-a cerut să studieze o pagină care conține o serie de articole timp de de secunde Matricea poate fi orientată către femei (de exemplu, păpușă, dansatoare, rochie), bărbați (de exemplu, fotbal, leu, rachetă) sau aleatorie (de exemplu, umbrelă, telefon, chitară) După ce au studiat matricea, subiecților li s-a dat apoi o pagină care conținea matricea originală de stimuli, cu elemente suplimentare adăugate Sarcina subiecților a fost să încercuiască acele elemente neincluse în matricea originală Reamintirea subiecților de sex feminin a fost mai bună decât reamintirea subiecților de sex masculin pentru itemii aleatoriu și feminin Rechemarea femeilor și bărbaților au fost egale pentru articolele masculine S-a sugerat că femelele și bărbații pot diferi în modul în care procesează și, prin urmare, își amintesc o matrice vizuală Un studiu pe de femei și de bărbați, cu vârste între și de ani, a evaluat subiecții pe patru aspecte diferite ale proceselor lor de formare a memoriei de lucru vizuale spațiale, inclusiv generarea imaginilor, întreținerea, scanarea și transformarea (Loring-Meier și Halpern ) Pentru prima sarcină, generarea de imagini, subiecții au fost rugați să studieze o imagine a unei litere, să deseneze acea literă din memorie și apoi să decidă dacă un „X” de pe ecranul unui computer ar fi fost acoperit de imaginea originală (rememorată) Pentru © de către Taylor & Francis Group, LLC Creierul feminin, ediția a doua a doua sarcină, întreținerea imaginii, subiecților li s-a cerut să memoreze o formă pe ecranul computerului, apoi să decidă dacă un „X” care a apărut pe ecran după ce prima imagine a dispărut ar fi acoperit acea imagine A treia sarcină, scanarea imaginilor, a cerut subiecților să studieze un aranjament de casete alb-negru pe ecranul unui computer Când casetele au dispărut, a fost afișată o săgeată și subiecții trebuiau să decidă dacă săgeata arăta sau nu către poziția unei casete negre în matricea anterioară A patra sarcină a fost o sarcină standard de rotație mentală Rezultatele studiului au fost surprinzător de necomplicate: bărbații au îndeplinit sarcinile mai repede decât femeile, dar precizia performanței a fost egală pentru femei și bărbați S-a raportat că femeile au rezultate mai bune decât bărbații la testele de memorie episodică, amintirea unor evenimente sau elemente specifice O sugestie pentru a explica această diferență este că abilitatea superioară a femeilor în sarcinile verbale se poate generaliza pentru a oferi performanțe mai bune la sarcinile de testare a memoriei episodice, de exemplu, sarcinile de reamintire a cuvintelor Herlitz şi colab ( ) au abordat această întrebare evaluând un grup de tineri cu vârste între și de ani ( de femei, de bărbați) pe o serie de nouă sarcini care măsurau memoria episodică atât pe sarcini verbale, cât și pe cele spațiale ( ) În analiza datelor lor, autorii nu numai că au căutat diferențele bărbat-femeie („avantaj” masculin sau feminin) pe diferitele sarcini, au căutat și relații între abilitățile verbale și spațiale și memoria episodică La testele verbale, femeile au avut rezultate mai bune decât bărbații la sarcinile de fluență și sinonime, dar performanța masculină și feminină a fost egală la sarcina de anagramă După cum era de așteptat, bărbații au avut rezultate mai bune la sarcina de rotație mentală, dar nu a existat nicio diferență între femele și bărbați la sarcina la nivelul apei La testele de memorie episodică, femeile au fost mai precise decât bărbații la reamintirea liberă a cuvintelor abstracte și a imaginilor concrete Performanța masculină și cea feminină nu a diferit semnificativ pentru celelalte sarcini După această analiză inițială, Herlitz și colab a folosit analiza factorială pentru a dezvălui posibilele relații dintre diferitele sarcini Analiza factorială este o formă de analiză statistică legată de algebra matriceală Ideea este că datele dintr-un număr de teste diferite pot fi analizate, în special căutând seturi de variabile ale căror variabile individuale se corelează inițial între subiecți Astfel de seturi de variabile corelate se numesc factori S-au găsit trei factori pentru studiul de față Primul factor a grupat recunoașterea cuvintelor abstracte (fără avantaj), rechemarea cuvintelor abstracte (avantaj feminin), recunoașterea cuvintelor concrete (fără avantaj) și reamintirea cuvintelor concrete (fără avantaj) Al doilea factor conținea sinonime (avantaj feminin), fluență (avantaj feminin) și imagini concrete reamintire liberă (de asemenea, avantaj feminin) Această grupare sugerează cu tărie că avantajul feminin pentru sinonime și fluență a contribuit la avantajul feminin pentru sarcina de memorie episodică, reamintire liberă a imaginilor concrete Al treilea factor © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul : Percepție și cunoaștere Tabelul Designul studiului de Herlitz et al de testare și răspunsul necesar Variabila măsurată Verbal: Fluență Generați și scrieți cuvinte care încep cu „F”, „A” și „S” Numărul de cuvinte scrise într-un minut Sinonime Generați și scrieți sinonime pentru „modern”, „aspect”, „grijitor”, „important”, „bogat” și „plictisitor” Numărul de sinonime corecte scrise în minute Anagrame Rezolvați anagrame de litere Număr de soluții corecte în minute Vizuospațial: Rotație mentală Potriviți cifrele țintă cu cifra de testare rotită Numărul de cifre corecte în minute Nivelul apei Determinați nivelul orizontal al apei din vederea sticlelor cu vârf Numărul de estimări corecte ale nivelului apei; nu cronometrat Episodic: Cuvinte abstracte Vizualizați de cuvinte abstracte (de exemplu, „afirmație”, „sentimente”) timp de secunde; reamintire liberă, scrieți cuvintele amintite pe hârtie ( min ); test de recunoaștere, indicați dacă cuvintele vizualizate au fost prezentate inițial Numărul de cuvinte rechemate Cuvinte concrete Vizualizați de cuvinte concrete (de exemplu, „fereastră”, „floare”) timp de secunde; reamintire liberă, scrieți cuvintele amintite pe hârtie ( min ); test de recunoaștere, indicați dacă cuvintele vizualizate au fost prezentate inițial Numărul de cuvinte rechemate Poze concrete Vizualizați de imagini concrete (de exemplu, poza ferestrei, poza florii) timp de sec ; reamintire gratuită, scrieți imaginile amintite pe hârtie ( min ); test de recunoaștere, indicați dacă imaginile vizualizate au fost prezentate inițial Numărul de imagini rechemate Imagini abstracte Vizualizați de imagini abstracte timp de sec ; test de recunoaștere, indicați dacă imaginile vizualizate au fost prezentate inițial Numărul de imagini rechemate © de către Taylor & Francis Group, LLC Creierul feminin, ediția a doua rotații mentale conținute (avantaj masculin), recunoaștere abstractă a imaginii (fără avantaj) și recunoaștere a imaginii concrete (fără avantaj) Este deosebit de interesant de observat că, deși bărbații au obținut scoruri mult mai bune decât femeile la rotația mentală, ei nu au avut un avantaj la celelalte sarcini de factor , recunoașterea imaginilor abstracte și concrete Într-un studiu privind învățarea verbală în timpul sarcinii, de subiecți care au fost însărcinate în săptămâni și de subiecți de control neînsarcinați strâns potriviți au fost testați pe o baterie de teste verbale pentru a evalua învățarea verbală, regăsirea memoriei semantice și viteza de procesare a informațiilor (de Groot și colab ) Viteza de procesare a informațiilor între cele două grupuri a fost aceeași; cu toate acestea, grupul de gravide a avut scoruri mai mici (mai slabe) la testele de învățare și regăsire din memoria semantică Într-un studiu al memoriei de lucru și al capacității spațiale în timpul sarcinii, sa raportat că sexul fătului a influențat performanța mamei Un făt de sex masculin și-a stimulat mama să le depășească pe mamele unui făt de sex feminin Acest efect, au sugerat autorii, poate explica variabilitatea observată în testele cognitive efectuate în timpul sarcinii (Vanston și Watson ) Într-o inversare a tradiției obișnuite de testare comportamentală, un analog uman al „labirintului brațului radial” de șobolan a fost folosit pentru a testa memoria spațială la femele și masculi (Rahman et al ) Performanța a de femei și de bărbați, cu vârste cuprinse între și de ani, a fost testată pe labirintul brațului radial, rotația mentală și IQ verbal Pentru această sarcină, recipiente cu capace detașabile au fost așezate într-un cerc pe partea de sus a unei mese pătrate Patru scaune identice au fost poziționate în jurul mesei O serie de alte indicii au fost plasate în jurul camerei, inclusiv o masă, bufet, imagine și ceas Poziția mesei și a scaunelor a fost fixată în raport cu aceste repere Erau obiecte mici care puteau fi plasate în oricare dintre cele cutii După o perioadă de familiarizare în care subiecții au fost rugați să numească și să-și amintească fiecare obiect de testare, a început sesiunea principală de testare Subiecții au fost așezați pe unul dintre scaune și au fost instruiți să-și amintească care patru obiecte au fost folosite în proces și care patru dintre cele cutii aveau un obiect plasat în el Li s-a spus în mod specific că nu trebuie să-și amintească ce obiect a fost plasat în ce cutie Între blocuri de încercări, subiecții au fost instruiți să se mute pe scaune diferite, dar aranjarea mesei a rămas aceeași Când au fost analizate rezultatele testelor, femelele au făcut mai puține erori în labirintul cu cutii Când aceste rezultate au fost defalcate în continuare, avantajul feminin a fost pentru componenta memoriei obiect, ceea ce a determinat autorii să sugereze că acest lucru demonstrează un avantaj general feminin în memoria episodică La sarcina de rotație mentală, a fost găsit avantajul masculin așteptat Au fost raportate diferențe dintre femei și bărbați în potențialele legate de evenimente (ERP) în timpul sarcinilor de memorie verbală și abstractă a figurilor Un studiu © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul : Percepție și cunoaștere din de femei și de bărbați a demonstrat că latența ERP a fost mai mare pentru bărbați decât pentru femei pentru ambele sarcini (Taylor et al ) Distribuțiile activității au fost, de asemenea, diferite între femei și bărbați, femelele prezentând unde P și N anterioare cu amplitudine mai mare ca răspuns la figuri abstracte și unde P și N posterioare cu amplitudine mai mare ca răspuns la stimuli verbali Potențialele evocate auditiv, presupuse a fi legate de memoria acustică, au fost, de asemenea, raportate că diferă între femei și bărbați Rojas et al ( ) au raportat că constanta de timp (cantitatea de timp necesară pentru răspunsul la dezintegrare) a răspunsului evocat auditiv de msec este mai lungă la femei decât la bărbați Deoarece răspunsul de msec este sugerat să stea la baza memoriei senzoriale auditive, acest rezultat poate reprezenta baza biologică a unora dintre diferențele comportamentale observate Concluzii În acest capitol au fost prezentate rezultatele unui număr destul de mare de studii diferite Problema, în încercarea de a forma masa de informații divergente într-un tot coerent, este de a decide ce aspecte ale studiilor sunt comparabile și ce aspecte nu sunt Diferențele pe care le căutăm pot fi mici, la unele teste o jumătate de abatere standard (Hampson ) și ușor de ascuns Hampson ( ) abordează direct această problemă a comparabilității Ea a conceput un studiu pentru a administra o baterie de teste cognitive și motorii aceluiași grup de femei, o dată în timpul fazei menstruale și o dată în timpul fazei luteale mijlocie Testele au inclus sarcini de avantaj feminin și avantaj masculin Punctul crucial este că toate testele au fost administrate în aceleași condiții, folosind același echipament și aceleași protocoale Ipoteza lui Hampson a fost că, în timpul fazei luteale mijlocie, când estrogenul și progesteronul sunt mari, performanța la sarcinile avantajoase feminine ar trebui să fie cea mai bună, în timp ce performanța la sarcinile avantajoase masculine ar trebui să fie slabă Patruzeci și cinci de femei, cu vârsta cuprinsă între și de ani (în medie de ani), au fost incluse în studiu Rezultatele studiului au susținut în general ipoteza lui Hampson În timpul fazei menstruale, subiecții s-au descurcat mai bine la sarcinile de avantaj masculin (de exemplu, capacitatea spațială, raționamentul deductiv) decât în timpul fazei luteale mijlocie În timpul fazei luteale mijlocie, performanța la sarcinile de avantaj feminin a fost mai bună, dar rezultatele nu au fost la fel de clare precum rezultatele avantajului masculin (Hampson ) În cele ce urmează sunt rezumate principalele puncte derivate din acest capitol Vom revizui unele dintre aceste puncte în capitolul în legătură cu bolile psihiatrice Creierul feminin, ediția a doua Există trei categorii de sarcini cognitive și perceptuale: sarcini de avantaj feminin, sarcini de avantaj masculin și sarcini neutre Sarcinile de avantaj masculin sunt cele care necesită analiza și manipularea stimulilor spațiali (de exemplu, tijă și cadru, rotație mentală) Sarcinile de avantaj feminin sunt cele care necesită analiza și manipularea materialelor verbale și vizuale (de exemplu, sinonime, obiecte ascunse) Performanța la sarcinile de avantaj masculin se îmbunătățește în timpul fazei menstruale, când performanța feminină devine mai mult ca cea masculină Performanța la sarcinile avantajoase feminine este mai bună în faza luteală mijlocie Diferențele dintre femei și bărbați privind sarcinile spațiale sunt legate în primul rând de timpul de reacție, în timp ce precizia este de obicei egală Femeile pot îndeplini sarcinile la fel de precis ca și bărbații, dar pot fi necesare mai multe încercări pentru a dobândi abilitățile inițial Există un avantaj feminin pentru recunoașterea și amintirea informațiilor specifice, mai degrabă decât globale Există diferențe în sensibilitatea sistemului perceptiv și senzorial de-a lungul ciclului menstrual Înainte de (sau la) ovulație, acuitatea vizuală este cea mai mare, sensibilitatea la mosc este crescută și sensibilitatea tactilă este sporită Acest lucru are sens, deoarece sistemele cele mai utile pentru a găsi o pereche sunt cele mai sensibile atunci când femela are cea mai mare nevoie de ele (Ivory, observație nepublicată) Bibliografie și lecturi recomandate Bibawi, D , B Cherry și JB Hellige Fluctuații ale asimetriei perceptive în timp la femei și bărbați: Efecte legate de ciclul menstrual Neuropsychologia : - Brugger, P , A Milicevic, M Regard și ND Cook Generarea cu numere aleatorii și ciclul menstrual: dovezi preliminare pentru o alterare premenstruală a funcționării lobului frontal Abilități perceptive și motorii : - Butler, T , J Imperato-McGinley, H Pan, D Voyer, J Cordero, YS Zhu, E Stern și D Silbersweig Diferențele de sex în rotația mentală: procesarea de sus în jos versus de jos în sus NeuroImage : - Collins, DW și D Kimura O diferență mare de sex pe o sarcină de rotație mentală bidimensională Behavioral Neuroscience : - Crawley, R Auto-percepția modificărilor cognitive în timpul sarcinii și după naștere timpurie: Efecte importante și atenționale Psihologie Cognitivă Aplicată : - Dabbs, JM Jr , EL Chang, RA Strong și R Milun Capacitate spațială, strategie de navigație și cunoștințe geografice în rândul bărbaților și femeilor Evoluția și comportamentul uman : - Davy, BM, EL Van Walleghen și JS Orr Diferențele de sex în reglarea aportului de energie acută Apetitul : - Capitolul : Percepție și cunoaștere De Groot, RH, G Hornstra, N Roozendaal și J Jolles Performanța memoriei, dar nu viteza de procesare a informațiilor, poate fi redusă la începutul sarcinii Jurnalul de neuropsihologie clinică experimentală : - Del Parigi, A , K Chen, JF Gautier, AD Salbe, RE Prately , E Ravussin, EM Reiman, and P A Tataranni Diferențele de sex în răspunsul creierului uman la foame și sațietate American Journal of Clinical Nutrition : - Desrocher, ME, ML Smith și MJ Taylor Diferențele de stimul și sex în performanța rotației mentale: Dovezi din potențialele legate de evenimente Creierul și cunoașterea : - Evans, WJ, L Cui și A Starr Potențialele legate de evenimente olfactive la subiecții umani normali: Efectele vârstei și sexului Electroencephalography and Clinical Neurophysiology : - Feinman, S și GW Gill Diferențele de sex în preferințele de atractivitate fizică Journal of Social Psychology : - Frost, P Preferința pentru fețele mai întunecate în fotografii în diferite faze ale ciclului menstrual: evaluarea preliminară a dovezilor pentru o relație hormonală Abilități perceptive și motorii : - Fucci, D , L Petrosino și M Banks Efectele genului și ale preferinței ascultătorilor asupra mărimii estimării muzicii rock Abilități perceptive și motorii : - Fucci, D , L Petrosino, B Hallowell, L Andra și C Wilcox Scalarea de estimare a mărimii de enervare ca răspuns la muzica rock: Efectele sexului și preferința ascultătorilor Abilități perceptive și motorii : - Guiffre, G , L DiRosa și F Fiorino Modificări ale discriminării culorilor în timpul ciclului menstrual Ophthalmologica : - Haiger, RJ, BV Siegel, A MacLachlan, E Soderling, S Lottenberg și MS Buchsbaum Modificări metabolice regionale ale glucozei după învățarea unei sarcini complexe vizuale/motorie: Un studiu tomografic cu emisie de pozitroni Cercetarea creierului : - Hamel, CJ și DL Ryan-Jones Efectul detaliilor vizuale asupra recunoașterii scenei: unele diferențe de sex neașteptate Abilități perceptive și motorii : - Hampson, E Variații ale abilităților cognitive legate de sex pe parcursul ciclului menstrual Creierul și cunoașterea : - Herlitz, A , E Airaksinen și E Nordstrom Diferențele de sex în memoria episodică: impactul capacității verbale și vizuospatiale Neurophologie : - Hurlbert, AC, Y Ling Componentele biologice ale diferențelor de sex în preferința de culoare Current Biology : - Ivory, SJ Observație inedită James, TW și D Kimura Diferențele de sex în amintirea locațiilor obiectelor dintr-o matrice: Schimbări de locație versus schimburi de locație Evoluția și comportamentul uman : - Johnston, VS și XT Wang Relația dintre faza menstruală și componenta P a ERP-urilor Psihofiziologie : - Kim, SH și H Tokura Preferința culorii pânzei sub influența ciclului menstrual Applied Human Science : - Koelega, HS Diferențele de sex în sensibilitatea olfactivă și problema generalității acuității mirosului Abilități perceptive și motorii : - Creierul feminin, ediția a doua Krug, R , R Pietrowsky, HL Fehm și J Born Influența selectivă a ciclului menstrual asupra percepției stimulilor cu semnificație reproductivă Medicină psihosomatică : - Kunz, J Preferința de înghețată: diferențe de gen în gust și calitate Abilități perceptive și motorii : - Lord, T și K Taylor Fluctuația lunară în concentrarea sarcinilor la studentele de sex feminin Abilități perceptive și motorii : - Loring-Meier, S și D F Halpern Diferențele de sex în memoria de lucru vizual-spațială: Componentele procesării cognitive Psychonomic Bulletin & Review : - McBurney, DH, SJC Gaulin, T Devineni și C Adams Memoria spațială superioară a femeilor; dovezi mai puternice pentru ipoteza adunării Evoluția și comportamentul uman : - McCloy, TM și JM Koonce Sexul ca variabilă moderată în selecția și pregătirea persoanelor pentru o sarcină calificată Medicina aviației, spațiului și mediului : - McGivern, RF, J P Huston, D Byrd, T King, GJ Siegle și J Reilly Diferențele de sex în memoria recunoașterii vizuale: Sprijin pentru o diferență de atenție legată de sex la adulți și copii Brain and Cognition : - McRoberts, GW și B Sanders Diferențele de sex în performanță și organizare emisferică pentru o sarcină auditivă nonverbală Percepție și psihofizică : - McWilliams, W , CJ Hamilton și SJ Muncer Despre rotaţia mentală în trei dimensiuni Abilități perceptive și motorii : - Mekarski, JE, TRH Cutmore și W Suboski Diferențele de gen în timpul procesării sarcinii Stroop Abilități perceptive și motorii : - Moody, MS Modificări ale scorurilor la testul rotațiilor mentale în timpul ciclului menstrual Abilități perceptive și motorii : - Neubauer, AC, RH Grabner, A Find și C Neuper Inteligență și eficiență neuronală: dovezi suplimentare ale influenței conținutului sarcinii și sexului asupra relației creier-IQ Cercetarea cognitivă a creierului : - Nordin, S , DA Broman, JK Olofsson și M Wulff Un studiu descriptiv longitudinal al percepției anormale a mirosului și gustului auto-raportat la femeile însărcinate Chemical Senses : - Penton-Voak, IS, DI Perrett, DL Castles, T Kobayashi, DM Burt, LK Murray și R Minamisawa Ciclul menstrual modifică preferințele feței Nature (Londra) : - Petrosino, L, D Fucci, D Harris și E Randolph-Tyler Estimarea amplitudinii vibrotac-tila/auditiv lingual și potrivirea trans-modală: Comparația răspunsurilor supraprag la bărbați și femei Abilități perceptive și motorii : - Rahman, Q , S Abrahams și F Jussab Diferențele de sex într-un analog uman al labirintului brațului radial: „Testul labirintului cu cutii” Brain and Cognition : - Richardson, JTE Diferențele de gen în rotația mentală Abilități perceptive și motorii : - Rogers, P J și P Jas Efectele ciclului menstrual asupra dispoziției, alimentației și alegerii alimentelor Apetitul : Capitolul : Percepție și cunoaștere Rojas, DC, P Teale, J Sheeder și M Reite Diferențele de sex în perioada refractară a câmpului magnetic evocat auditiv de ms NeuroReport : - Sharps, MJ, JL Price și JK Williams Cogniția spațială și genul: influențele instrucționale și stimulente asupra performanței de rotație a imaginii mentale Psychology of Women Quarterly : - Ship, JA și JM Weiffenbach Vârsta, sexul, tratamentul medical și efectele medicamentelor asupra identificării mirosului Journal of Gerontology: Medical Sciences : M -M Silverman, I și K Phillips Efectele modificărilor estrogenului în timpul ciclului menstrual asupra performanței spațiale Etologie și Sociobiologie : - Silverman, J , M Buchsbaum și H Stierlin Diferențele de sex în diferențierea perceptivă și controlul intensității stimulului Journal of Personality and Social Psychology : - Skinner, BF Contingențe de întărire: o analiză teoretică New York: Appleton-Century-Croft Taylor, MJ, ML Smith și KS Iron Dovezi potențiale legate de evenimente ale diferențelor de sex în sarcinile de memorie verbale și nonverbale Neuropsychologia : - Than, TT, ER Delay și ME Maier Variația pragului de zaharoză în timpul ciclului menstrual Fiziologie și comportament : - Vanston, CM și NV Watson Efectul selectiv și persistent al sexului fetal asupra cogniției la femeile însărcinate Neuroreport : - Verrillo, RT Comparația răspunsurilor vibrotactile de prag și supraprag la bărbați și femei Percepție și psihofizică : - Von Kluge, S Acuratețea de tranzacționare pentru viteză: diferențele de gen pe o sarcină Stroop sub anxietate ușoară de performanță Abilități perceptive și motorii : - Walker, AE Ciclul menstrual Londra: Routledge Weekes, NY și E Zaidel Efectele variaţiilor procedurale asupra efectelor Stroop lateralizate Creierul și Cogniția : - Wiens, AN, KH Fuller și JR Crossen Test de adiție în serie auditivă ritmată: Norme pentru adulți și variabile moderatoare Jurnalul de neuropsihologie clinică și experimentală : - capitolul Lateralitate Un bun indicator al impactului pe care l-a avut o descoperire științifică asupra populației generale este aplicarea „testului bârfei” Descoperirea apare în presa populară? Gazdele talk-show-urilor fac aluzie la asta? Puteți cumpăra cărți care să vă spună cum să o înțelegeți, să trăiți cu ea, să o exploatați, să o îmbunătățiți sau să câștigați bani din ea? Folosind aceste criterii, asimetria funcției creierului, „later-ality”, trece testul bârfei Ideea de „două” creiere cu abilități diferite a captat imaginația publicului Deloc surprinzător, creierul drept „creativ” este cel care a atras cel mai mult interes O răsfoire rapidă printr-o librărie de pe Internet va aduce câteva titluri interesante Aparent, pe lângă desenul cu partea dreaptă a creierului, este, de asemenea, extrem de util pentru a găti mâncăruri vegetariene, a călări pe cai și a colora modele tibetane În plus, dacă ești o „persoană cu creierul drept”, poți învăța cum să folosești abilitățile financiare ale creierului stâng, să-ți gestionezi cariera și să-ți ghidezi copiii din creierul drept prin lumea creierului stâng Asimetria în funcția creierului este recunoscută de peste de ani Nu trebuie confundat cu trecerea în căile motorii care duc din creier Fiecare parte a creierului reprezintă partea opusă a corpului Un accident vascular cerebral care afectează emisfera stângă va duce la paralizie sau alte deficite motorii pe partea dreaptă a corpului, precum și întreruperea vorbirii O mare parte din dovezile timpurii cu privire la lateralitate au provenit din studiile pacienților cu leziuni la cap Leziuni similare, dar pe părți opuse ale creierului la diferiți pacienți, au produs efecte remarcabil de diferite S-a demonstrat că leziunile din regiunile discrete ale lobilor frontali și temporali produc deficite de limbaj profunde, dar specifice regiunii Inițial s-a crezut că lateralitatea este importantă în primul rând pentru limbaj Recent, această viziune s-a schimbat Acum se înțelege că cele două emisfere joacă roluri diferite, dar complementare în analizarea și răspunsul la o gamă largă de stimuli senzoriali Odată cu descoperirea rolurilor complementare pe care le joacă cele două emisfere, vine o mai bună înțelegere a motivului pentru care ar trebui să avem două emisfere Când te gândești la modul în care sunt concepute corpurile noastre, nu este foarte clar de ce există, de exemplu, o inimă, dar doi rinichi, un ficat, dar doi plămâni S-a sugerat o ipoteză „piese de schimb” Dacă pierzi un rinichi, mai este altul în rezervă, dar și ficatul este esențial și există doar unul Același lucru este valabil și pentru inimă și plămâni Când ne gândim la creier, cea mai precisă descriere nu este probabil nici „un creier” nici „două creiere”, „unul și jumătate” este cea mai exactă The Creierul feminin, ediția a doua diencefalul, trunchiul cerebral și cerebelul nu sunt împărțite Împărțirea structurilor și funcțiilor este limitată la zonele în care are loc cea mai sofisticată procesare, unde se crede că se află conștiința Privit din această perspectivă, este logic să împărțim sarcinile cele mai complicate în subsarcini mai mici, să distribuim acele subsarcini în diferite zone și apoi să le procesăm simultan pentru o eficiență maximă Prelucrare paralelă și avantaj emisferic Caracteristica importantă a lateralității este că cele două părți ale creierului procesează aceeași informație pentru diferite atribute în același timp (procesare paralelă) Această diviziune a muncii în procesare este adesea denumită „avantaj emisferic” În circumstanțe normale, rezultatele prelucrării sunt comunicate între cele două emisfere Deoarece transferul de informații este rapid, rezultatul este o analiză cuprinzătoare a informațiilor cu caracteristicile extrase de emisfera stângă și dreaptă integrate într-un „pachet de informații” Aceasta este o metodă extrem de eficientă de analiză a datelor și conferă, fără îndoială, un avantaj evolutiv în ceea ce privește supraviețuirea (Geschwind și Galaburda ) Avantajele procesării limbajului sunt doar un aspect al procesării divizate, care este deosebit de convenabil pentru o specie care utilizează limbajul Este dificil, la o persoană cu creierul intact, să analizeze independent funcția celor două emisfere Timp de câțiva ani, pe baza în primul rând pe rezultatele studiilor leziunilor, sa presupus că emisfera stângă a fost emisfera dominantă, mai importantă Această ipoteză este de înțeles având în vedere efectele comportamentale observate în urma leziunilor emisferei stângi și drepte Leziunile din stânga tind să producă tulburări evidente, ușor de observat, ale limbajului Leziunile emisferei drepte produc deficite mult mai subtile În absența unor teste neuropsihologice înalt specializate, efectele leziunilor emisferei drepte pot rămâne nedetectate De-a lungul anilor, s-a acumulat o listă de atribute pentru cele două emisfere, pe lângă judecățile „mai importante-mai puțin importante” (vezi Tabelul ) Cea mai frecvent sugerată descriere este a unui verbal Tabelul Caracteristici de procesare atribuite emisferelor stângă și dreaptă Emisfera stângă Emisfera dreaptă Limbaj Analitic Verbal Amplifică informații la scară mică Reprezentări categoriale Reprezentare vizual-spațială Holistică Spațială Amplifică informații la scară mai mare Prozodie Proprietăți topografice Capitolul : Lateralitate emisfera stângă și o emisferă dreaptă spațială De fapt, distincțiile sunt mult mai subtile și mai interesante! Mare parte din ceea ce înțelegem despre lateralitate provine din studiile pacienților cu leziuni în anumite regiuni ale creierului Interpretarea studiilor leziunilor este întotdeauna dificilă Priviți comportamentul în urma unei leziuni, încercați să determinați cum s-a schimbat comportamentul față de comportamentul pre-leziune, apoi lucrați înapoi pentru a încerca să determinați ce făcea zona în primul rând Deci, de exemplu, unui pacient i se poate arăta o figură care conține o stânga majusculă compusă dintr-un număr de litere mici (vezi Figura a) După ce figura a fost ascunsă, pacientului i se poate cere să deseneze figura din memorie Rezultatul poate fi ceva asemănător cu desenul din Figura b Provocarea este de a determina, din acel desen, natura modificărilor funcționale care au avut loc Trecerea de informații între cele două emisfere, prin corpul calos, este cunoscută ca transfer interemisferic Timpul de transfer interemisferic (IHTT) poate fi măsurat folosind potențialele vizuale legate de evenimente (ERP), cu componenta N , măsurată la derivațiile parietale, fiind utilizată pentru estimarea IHTT IHTT-urile nu sunt simetrice: IHTT de la dreapta la stânga este mai scurt decât IHTT de la stânga la dreapta (vezi pentru o revizuire) Având în vedere diferențele dintre corpul calos dintre femei și bărbați, este logic să sugerăm că IHTT-urile ar putea fi, de asemenea, diferite Un studiu pe femei și bărbați, toți dreptaci, cu vârsta medie de ani, a fost inclus într-un studiu al IHTT folosind ERP-uri Pe baza studiilor anterioare, cercetătorii au făcut trei predicții pentru rezultatele lor În primul rând, ei au prezis că, așa cum sa demonstrat anterior, transferul de la dreapta la stânga va fi mai rapid decât de la stânga la dreapta pentru toți subiecții; în al doilea rând, în general, timpii de transfer ar fi mai scurti pentru femei decât pentru bărbați; și în al treilea rând, că IHTT-urile feminine ar fi mai simetrice - adică de la dreapta la stânga ar fi similare cu la stânga la dreapta Subiecții au fost așezați la un ecran de computer cu un punct de fixare central și au fost instruiți să urmărească punctul de fixare În urma unei clipiri de avertizare a punctului de fixare, au fost prezentate două exemple ale aceluiași stânga, fie în același caz, fie diferit, de exemplu, stânga A ar putea fi prezentat (A) A A A A A A A A A AAAAAAA A A A A A A Figura Atributele cifrei globale vs locale (a) Stânga globală, H, compusă din literele locale, A (b) Reprezentarea schematică a distorsiunii figurii după leziuni cerebrale Creierul feminin, ediția a doua ca „AA”, „Aa”, „aA” sau „aa” Literele ar putea fi prezentate în două din patru locații dintr-un dreptunghi de pe ecran, timp de de milisecunde Subiectul a fost instruit să ia o decizie „aceeași sau diferită” apăsând fie tasta „M” (potrivire), fie tasta „N” (fără potrivire) de pe tastatură Răspunsurile computerului subiecților au fost înregistrate, precum și un EEG cu electrozi După cum au prezis anchetatorii, IHTT a fost mai rapid la toți subiecții de la dreapta la stânga decât de la stânga la dreapta Femeile au avut IHTT semnificativ mai scurte decât bărbații și o diferență semnificativ mai mică între cele două direcții de transfer decât bărbații - adică răspunsurile la femei au fost mai simetrice O limitare importantă a acestui studiu a fost utilizarea doar a subiecților dreptaci Un studiu anterior, folosind atât participanți stângaci, cât și dreptaci, a demonstrat efecte semnificative ale mâinii, sugerând autorilor că subiecții stângaci pot avea un transfer interemisferic mai eficient de informații (Cherbuin și Brinkman ) Înțelegerea limbajului Înțelegerea și aprecierea limbajului necesită o serie de tipuri diferite de analiză Analiza temporală a stimulului auditiv este urmată de analiza tiparelor de cuvinte și a ritmurilor de vorbire și, desigur, a sensului Dovezile sunt copleșitoare că cele două emisfere au contribuții diferite la acest proces De asemenea, este clar că procesarea diferă între femei și bărbați De departe cel mai mare volum al cercetărilor recente asupra lateralității este dedicat limbajului Interesant este că unele dintre cercetări implică oameni care încă nu au finalizat procesul de achiziție a limbii Un studiu deosebit de interesant a implicat înregistrarea răspunsurilor evocate auditiv (AER) de la sugari de luni în timp ce ascultau cuvinte familiare și necunoscute (Molfese ) La studiu au luat parte optsprezece sugari, nouă femei și nouă bărbați Preferințele de mână ale părinților au fost potrivite între cele două grupuri AER-urile au fost înregistrate de la sugari în timp ce ei ascultau o voce înregistrată pe bandă care citi o listă de cuvinte, o repetare a două cuvinte, un cuvânt familiar copilului și un cuvânt necunoscut Pentru a face cuvintele cât mai consistente, cuvintele rostite (voce feminină) au fost înregistrate și apoi editate la o durată de msec A fost construită o bandă diferită pentru fiecare copil, pe baza interviurilor cu părinții când au fost identificate cuvintele cunoscute și necunoscute copilului În timpul sesiunilor de testare, părinții au fost rugați să observe reacția copilului lor la cuvânt pentru a confirma starea lui „cunoscută” În plus, doi observatori au evaluat și reacția copilului la fiecare cuvânt Analiza AER-urilor a arătat că răspunsul la cuvintele necunoscute a fost un vârf negativ de amplitudine mai mare decât răspunsul la cuvintele cunoscute, care a avut loc la aproximativ msec după debutul cuvântului La sugarii de sex feminin acest răspuns diferențial a fost înregistrat la electrodul temporal stâng La sugarii de sex masculin, totuși, diferențe Capitolul : Lateralitate pentru cuvintele cunoscute și necunoscute au fost înregistrate la electrozii frontali stângi, temporali stângi și frontali drepti Sensul diferențelor de răspuns femei-bărbați nu este clar Autorul sugerează că răspunsurile sugarilor de sex feminin pot reflecta fie o maturitate funcțională mai mare, fie „un sistem mai lateralizat” (Molfese , ) Acest lucru este interesant având în vedere dovezile pentru adulți de urmat În , diferențele clare de sex în procesarea limbajului au fost demonstrate pentru prima dată de Shaywitz și colab , folosind RMN (Shaywitz și colab ; Pugh și colab ) Folosind RMN funcțional ecoplanar, activitatea cerebrală a nouăsprezece femei (vârsta medie , ani) și a nouăsprezece bărbați ( , ani) a fost măsurată în timpul a patru sarcini diferite legate de limbaj Toți participanții erau dreptaci și toți ajunseseră la nivelul postuniversitar în educație Toate sarcinile au folosit o afișare vizuală și subiecților li s-a cerut să emită judecăți „aceeași” sau „diferite”, care au fost înregistrate prin apăsarea unui bec pentru a semnala „la fel” Prima sarcină a cerut subiecților să vizualizeze un afișaj de două seturi de patru linii cu înclinări diferite stânga-dreapta și să determine dacă liniile superioare se potriveau cu liniile inferioare în unghiul de înclinare (Figura a) Această sarcină a furnizat condiția de control pentru componenta vizuală a următoarelor trei sarcini Al doilea test, condiția ortografică, a necesitat o judecată aceeași diferită pentru o serie de consoane cu litere mari și mici (Figura b) În cel de-al treilea test, condiția fonologică, sarcina a fost de a decide dacă două cuvinte fără sens rimeu (Figura c) În condiția finală, categoria semantică, subiecților li s-a cerut să judece dacă două cuvinte reale provin din aceeași categorie semantică (vezi Figura d) Pentru analiza rezultatelor, prima categorie, orientarea liniei, a fost utilizată pentru a stabili activitatea de bază asociată procesării a tablourilor vizuale (a) \ / (b) /\ TTcT TTCT (c) fyme sala de sport (d) fasole de porumb Figura Reprezentarea schematică a tipurilor de stimuli utilizați în sarcina de potrivire „același-diferit” de Shaywitz și colab ( ) (a) recunoașterea liniilor, (b) categoria ortografică, (c) categoria fonologică, (d) categoria semantică Creierul feminin, ediția a doua A fost analizată activitatea în șapte regiuni diferite de interes (prescurtat, nu este surprinzător, „ROI”) din fiecare emisferă (vezi Figura ) Precizia îndeplinirii tuturor celor patru sarcini a fost egală și ridicată pentru ambele sexe, o medie de răspunsuri corecte de % O analiză a activității din toate ROI (analiza suprafeței totale) a arătat că, deși activitatea generală a crescut semnificativ pentru bărbați între condiția fonologică și condiția semantică, o creștere similară nu a fost observată la subiecții de sex feminin În plus, activarea emisferei stângă și dreaptă a fost egală la femei, dar activitatea emisferei stângi a fost mai mare decât activitatea emisferei drepte la bărbați Analiza regiune cu regiune a arătat că în zonele occipitale bărbații au prezentat o activare crescută pentru cuvintele reale, în comparație cu noncuvintele; cu toate acestea, femelele nu au prezentat această creștere În regiunile frontale, activarea a fost distribuită bilateral la femele, dar a fost lateralizată spre stânga la bărbați Diferențele de sex au fost cele mai evidente în circumvoluția frontală inferioară, unde mai mult de % dintre femele au prezentat activare bilaterală Niciun bărbat nu a prezentat activare bilaterală în această regiune Un model similar de activare a fost observat și în circumvoluția orbitală; această regiune prezintă de obicei cea mai mare activare legată de procesarea fonologică În regiunile temporale a existat o creștere semnificativă a activării asociată procesării semantice în raport cu sarcina de rimă, la bărbați, dar nu la femei Pe baza rezultatelor lor, autorii au sugerat că procesarea lecturii poate fi împărțită în patru componente distincte anatomic: ( ) procesare vizuală, zone occipitale striate și extrastriate; ( ) reprezentare ortografică, zone extrastriate laterale și mediale; ( ) fonologic Figura Reprezentarea schematică a zonelor de interes ale lui Shaywitz et al ( ), Pugh şi colab ( ) , girus orbital lateral; , zona dorsolaterală prefrontală; , girus frontal inferior; , gyus temporal superior; , girus temporal mediu; , zona extrastriată laterală; , zona striată medială Adaptat după Pugh et al ( ) Pentru comparație cu Frost și colab ( ), * reprezintă zona talamocapsulară, ** reprezintă zona retrosplenială Capitolul : Lateralitate reprezentări, girus frontal inferior și lobul temporal (emisfera stângă la bărbați, bilateral la femei); și ( ) procesare lexicală și semantică, gir temporal mediu și superior Prin contrast, un studiu publicat în de Frost et al a raportat că activitatea legată de limbaj a fost clar crescută în emisfera stângă atât pentru femei, cât și pentru bărbați în timpul unei sarcini de înțelegere a limbajului În acest studiu, subiecții au fost de oameni dreptaci, vorbitori nativi de engleză ( de femei, de bărbați), care au fost adaptați pentru vârstă și educație Vârstele medii ale subiecților au fost de ani (bărbați) și de ani (femei) O sarcină experimentală de „monitorizare semantică” cerea subiecților să asculte cuvintele care numesc animale (de exemplu, iepure) și să răspundă, prin apăsarea unui buton, doar acelor animale care au fost „găsite în Statele Unite” și „folosite de oameni” " O sarcină de „monitorizare a tonului”, folosită pentru a stabili activitatea de bază pentru stimularea auditivă, a impus subiecților să asculte o serie de tonuri Seria poate conține trei până la șapte tonuri de frecvență înaltă sau joasă Subiecții au fost instruiți să răspundă numai la o serie de tonuri care conținea două tonuri înalte Numărul de răspunsuri corecte atât la sarcina de monitorizare a tonului, cât și la sarcina de monitorizare semantică a fost același pentru femei și bărbați La sarcina semantică, femeile au obținut o medie de , % răspunsuri corecte, în timp ce bărbații au obținut , % La sarcina de ton, scorurile corecte pentru femei și bărbați au fost de , la sută și, respectiv, , la sută Analiza modelelor de activare a arătat, de asemenea, o mică diferență între femei și bărbați Zonele de cea mai mare activare au fost în zonele prefrontale stângi, temporale, unghiulare, retrospleniale și talamocapsulare (vezi ) Singura regiune care prezintă o activitate mai mare pe partea dreaptă era cerebelul Frost și colab a concluzionat că este îndoielnic dacă există diferențe mari de sex în modelele de procesare În compararea celor două studii, una dintre cele mai evidente diferențe este dificultatea aspectelor lingvistice ale sarcinii Pugh și colab cerea subiecţilor lor să îndeplinească sarcini de dificultate lingvistică crescândă A treia condiție din studiul lor a cerut subiecților să-și imagineze pronunția cuvintelor aiurea pentru a determina dacă cuvintele vor rima atunci când sunt rostite A patra condiție, categoria semantică, a cerut recunoașterea cuvintelor, apoi compararea cuvintelor pentru sens În cele din urmă, a trebuit să se determine categoriile de cuvinte și să se compare cele două cuvinte Prin contrast, în Frost et al studiu, multe dintre caracteristicile lingvistice au fost ocolite Subiecții știau că cuvintele vor fi nume de animale Analiza a necesitat o prelucrare complexă pentru categorii și cunoștințe, inclusiv subiecte precum geografia și creșterea animalelor Pentru această sarcină a fost necesară o procesare a memoriei mult mai extinsă Având în vedere diferențele dintre modelele experimentale ale celor două experimente, o comparație directă a rezultatelor nu este posibilă Jaeger et al ( ) au sugerat că gradul de dificultate al sarcinilor lingvistice este cel care determină dacă apar sau nu diferențe de sex Creierul feminin, ediția a doua Ei sugerează că cel puțin unele dintre contradicțiile din literatură se pot datora diferențelor de dificultate a sarcinilor experimentale Pentru a examina această posibilitate, ei au folosit PET pentru a măsura fluxul sanguin cerebral (CBF), în timp ce subiecții lor au finalizat o serie de sarcini de limbaj Subiecții au fost opt femei și nouă bărbați, toți dreptaci, vorbitori nativi de engleză În condițiile de bază, CBF a fost măsurat în timp ce subiecții fixau o țintă vizuală, „starea de repaus” Subiecții trebuiau să le îndeplinească cinci sarcini: ( ) să citească cu voce tare o serie de verbe; ( ) citiți cu voce tare o serie de verbe fără sens (de exemplu, „jelt”, „brep”); ( ) vedeți apoi vorbiți timpul trecut al verbelor obișnuite (de exemplu, „sări”, „dans”); ( ) vizualizați apoi vorbiți timpul trecut al verbelor neregulate (de exemplu, „cădere”, „construire”); și ( ) vizualizați apoi vorbiți timpul trecut al verbelor fără sens care nu au fost văzute anterior Când rezultatele au fost analizate, a fost clar că atât timpul de reacție, cât și precizia erau egale pentru bărbați și femele Cu toate acestea, au apărut diferențe în modelul CBF care au fost dependente de sarcina îndeplinită A existat o creștere generală a CBF în zonele occipitale și motorii bilaterale și cer-ebel A existat și o creștere generală a zonelor frontale stângi Aceste creșteri au fost aceleași la femei și la bărbați La sarcinile și (sarcinile ușoare), a existat o creștere bilaterală a zonelor frontale și temporale care a fost egală la femei și bărbați În sarcinile mai dificile ( , și ), fluxul sanguin crescut a devenit lateralizat spre stânga la bărbați, dar a rămas bilateral la femei Când modelele CBF ale celor două grupuri au fost comparate cu condițiile lor de bază respective, alte diferențe au devenit evidente În toate condițiile, a existat o creștere mai mare a CBF la femele bilateral în cortexul occipital inferior și cerebel În ceea ce privește sarcinile care necesită generarea timpului trecut, femelele au prezentat, de asemenea, o creștere semnificativ mai mare a cortexului frontal anterior drept și posterior drept Aceste zone se suprapun zonelor în care Shaywitz et al a constatat o mai mare activare la femele în timpul sarcinilor fonologice Aceste rezultate susțin sugestia autorilor că dificultatea sarcinii lingvistice este cea care distinge modelele de răspuns feminin și masculin Diferențele anatomice au fost, de asemenea, corelate cu diferențele de sex în performanța cognitivă Gur şi colab ( ) au folosit RMN pentru a studia diferențele de sex în volumul substanței cenușii și albe a de dreptaci, de femei și de bărbați, cu vârsta cuprinsă între și de ani Cele două grupuri au fost bine potrivite în ceea ce privește factori precum vârsta, educația și IQ Pe lângă măsurătorile volumului țesuturilor, subiecții au fost testați, de asemenea, folosind două măsuri ale abilității lingvistice și două teste ale abilității spațiale Rezultatele acestui studiu sunt complicate Cititorii care sunt interesați de detaliile analizei ar trebui să consulte cu adevărat lucrarea originală Pe scurt, femelele au prezentat un procent mai mare de substanță cenușie decât bărbații, în timp ce bărbații au prezentat un procent mai mare de substanță albă și LCR Dar, în timp ce distribuția substanței cenușii și albe a fost simetrică la femele, la bărbați procentul de substanță cenușie a fost mai mare în emisfera stângă, substanța albă Capitolul : Lateralitate era simetric, iar LCR era mai mare pe dreapta Testul funcției cognitive a arătat că, în general, femeile și bărbații au avut rezultate la fel de bine (scorul global) Când sarcinile au fost analizate pe subcategorii verbale și spațiale, totuși, femeile s-au descurcat mai bine la sarcinile lingvistice decât la sarcinile spațiale, în timp ce bărbații s-au descurcat mai bine la sarcinile spațiale Atât la femei, cât și la bărbați, scorul global a fost corelat cu volumul creierului Când au fost analizate separat, performanța verbală a fost corelată cu volumul cranian la femei Performanța la sarcinile spațiale a fost corelată cu volumul cranian atât pentru femei, cât și pentru bărbați Acest studiu este o revenire interesantă la vechea întrebare a diferențelor de mărime a creierului dintre femei și bărbați Deși volumul total al creierului din acest studiu a fost mai mic pentru femei, autorii au subliniat că proporția mai mare de substanță cenușie însoțită de o proporție mai mică de substanță albă egalizează probabil diferențele Există un procent mai mare de țesut disponibil pentru procesare (procent mai mare de substanță cenușie), dar distanțe mai scurte între regiunile creierului (lungime axonală mai mică, adică substanță albă, este necesară) Un studiu funcțional/anatomic al câmpurilor evocate auditive magnetoencefalografice ca răspuns la un stimul auditiv nesupravegheat (pips) a raportat diferențe femei-masculin în localizarea sursei undei M Au fost testați șaptesprezece femei și bărbați (un stângaci în fiecare grup) Sursa undei M a fost în circumvoluția temporală superioară, situată de-a lungul girului emisferei stângi la subiecții de sex feminin și masculin În emisfera dreaptă, sursa M se afla în aceeași locație la femele, dar s-a dovedit a fi semnificativ mai înainte la bărbați (Reite et al ) Deoarece preferința de mână a subiectului este centrală în problema lateralității, multe studii își limitează subiecții experimentali la indivizi dreptaci (sau mai puțin frecvent, stângaci) O excepție interesantă este un studiu al lui Okada și colab ( ), care a folosit o măsură de oxigenare a creierului pentru a căuta interacțiunile dintre handedness și sex Spectrofotometria în infraroșu apropiat (NIR) a fost utilizată pentru a măsura schimbările în oxigenarea sângelui în creierul anterior a de subiecți în timp ce aceștia executau o sarcină de desen în oglindă În această sarcină, subiecții trebuie să urmărească o figură, în acest caz o stea, pe care o pot vedea doar indirect prin reflectarea într-o oglindă (vezi ) The sarcina este de a urmări steaua cât mai rapid și precis posibil Cei de subiecți experimentali au fost împărțiți în patru grupe: bărbați dreptaci (n = ); bărbați stângaci (mixti) (n = ); femele dreptaci (n = ); și femele stângaci (mixte) (n = ) Clasificarea stângă (mixtă) a fost folosită deoarece, după cum subliniază autorii, persoanele din grupa de vârstă a subiecților lor ar fi crescut într-o perioadă în care copiii stângaci erau instruiți să scrie și să folosească betisoare (acesta este un studiu japonez) ) cu mâinile drepte Au fost observate trei modele diferite de oxigenare a sângelui Modelul de răspuns „emisferă dominantă” a fost asociat cu o creștere a volumului sanguin la dominant (după cum este determinat de Creierul feminin, ediția a doua Figura Reprezentarea schematică a sarcinii de desen în oglindă handedness) emisferă De exemplu, un subiect dreptaci a arătat o creștere a emisferei stângi Un model de răspuns „bilateral” a fost asociat cu o creștere simetrică a celor două emisfere În cele din urmă, la doi subiecți, un bărbat și o femeie, nu s-a observat nicio modificare a fluxului sanguin în timpul sarcinii, un model „fără răspuns” Rezultatele sunt rezumate în Din tabelul cu rezultate, este ușor de observat un model diferit de răspuns între femei și bărbați Majoritatea bărbaților din ambele grupuri au prezentat un model de răspuns dominant în emisfera, în timp ce majoritatea femeilor au prezentat un model de răspuns bilateral De fapt, nicio femeie stângaci nu a prezentat un model de emisferă dominantă În acest sens, cele mai mari diferențe de sex s-au găsit la grupul stângaci Rezultatele acestui studiu sugerează că, pentru tipul de procesare vizuală și motorie necesară pentru sarcina de desenare în oglindă, femelele folosesc procesarea bilaterală, în timp ce bărbații procesează în principal cu emisfera lor dominantă Luați în considerare pentru o clipă cum ar fi arătat aceste rezultate dacă acesta ar fi fost un experiment cu doar subiecți dreptaci Rezultatele ar fi indicat procesarea emisferei stângi la bărbați ( / sau la sută) și procesare predominant bilaterală la femei ( / sau la sută) Rezultate ca acestea sunt cele care ilustrează importanța designului experimental © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul : Lateralitate Tabelul Rezultatele sarcinii de desen în oglindă Preferința mâinii Model de răspuns al emisferei dominante Model de răspuns bilateral Total n % n % Dreptaci: Bărbat Femeie Total * Stangaci: Barbat Femeie Total Sursa: Adaptat după Okada et al ( ) O femeie și un bărbat nu au prezentat niciun model de răspuns (nu sunt prezentate în tabel) Emoție și lateralitate Studiile de lateralitate discutate până acum s-au ocupat de procesarea unor stimuli bine definiți, cum ar fi liniile, tonurile și cuvintele Mult mai greu de definit sunt stimulii menționați să poarte o componentă „emoțională” Fața umană este adesea stimulul selectat pentru a portretiza conținutul emoțional Într-un studiu publicat în , Ladavas et al au folosit fotografii ale fețelor actorilor, care exprimă șase emoții diferite, pentru a măsura timpul de reacție pentru a discrimina diferite emoții Acest studiu a fost realizat într-un moment în care experimentele computerizate erau rare Metodele, după standardele actuale, par primitive Subiecții au fost așezați în fața unui ecran translucid și diapozitive ale fețelor care prezintă diferite expresii (fericire, tristețe, surpriză, frică, dezgust, furie) au fost proiectate pe spatele ecranului pentru o perioadă de msec Subiecților li se cerea să fixeze un punct central pe ecran Fotografia a fost proiectată fie în partea stângă, fie în partea dreaptă a ecranului Se presupune că fotografia din partea dreaptă a ecranului stimulează emisfera stângă; s-a presupus că imaginea din stânga stimulează emisfera dreaptă În fiecare încercare, un număr de fotografii au fost prezentate la secunde una dintre ele și subiectul a fost instruit să apese cât mai repede o tastă de răspuns numai atunci când a apărut emoția țintă pentru proces (de exemplu, dezgustul) Au fost înregistrate timpul de reacție (RT), timpul necesar pentru a apăsa butonul după ce a apărut imaginea și numărul de răspunsuri corecte Au fost măsurate răspunsurile a de subiecți dreptaci, femei și bărbați Analiza rezultatelor a arătat că, în general, RT-urile au fost mai rapide pentru fețele prezentate în câmpul vizual stâng și că RT-urile la femei © de către Taylor & Francis Group, LLC Creierul feminin, ediția a doua au fost mai rapide decât RT-urile la bărbați Diferența stânga-dreapta în RT a fost mai mare la femei decât la bărbați Precizia în identificarea expresiei faciale a crescut de la proba la proba , un bun exemplu al efectului practică Din acest studiu, autorii au concluzionat că emisfera dreaptă la femei este superioară celei stângi în discriminarea stimulilor emoționali În , un studiu similar a fost realizat folosind un număr mai mare de subiecți, de femei și de bărbați, împărțiți în subgrupe în funcție de handedness (Natale și colab ) Au existat două categorii de stângaci, cei cu o postură de scris inversată (n = femei, bărbați) și o postură de scris neinversată (n = femei, bărbați) A fost folosit un tahistoscop pentru a vizualiza cardurile de stimul individuale Durata timpului de vizionare a fost ajustată în funcție de pragurile individuale de vizionare, cu un timp mediu de vizionare de , msec Expresiile faciale descrise au fost aceleași cu experimentul anterior Răspunsul dat de subiecţi a fost diferit În acest caz, subiecților li s-a cerut să ajusteze o pârghie pentru a indica cât de „triste” ( = „foarte tristă”) sau „fericite” ( = „foarte fericite”) erau fețele Subiecții de sex feminin au acordat un rating constant „mai trist” Când acest rezultat a fost analizat în continuare, s-a constatat că diferența se datorează tendinței subiecților de sex feminin de a acorda un rating mai scăzut imaginilor care prezintă tristețe, furie, dezgust și teamă Nu a existat nicio diferență între femei și bărbați în răspunsurile lor la emoțiile pozitive Când datele au fost analizate în ceea ce privește manevrabilitatea, evaluările invertoarelor din stânga au fost mai mari decât scorurile celor din stânga non-invertoare și ale celor dreptaci Interesant este că a existat și un efect de câmp vizual cu fețele prezentate în câmpul vizual stâng, care au primit evaluări generale mai mici Dreptacii au avut cel mai mare efect de câmp vizual; invertoarele din stânga au avut un efect mai mic Nu a existat niciun efect de câmp vizual pentru non-invertoarele din stânga Când efectele câmpului vizual au fost analizate în continuare, s-a constatat că acestea se aplică numai stimulilor negativi Din acest rezultat, autorii au concluzionat că emisfera dreaptă ar putea fi părtinitoare față de aspectele emoționale negative ale unui stimul La cel de-al doilea experiment au luat parte o sută patru subiecți Loturile au fost formate din bărbați dreptaci (n = ), femei dreptaci (n = ), bărbați cu invertor stângaci (n = ), femei cu invertor stângaci (n = ), non stângaci -masculi invertor (n = ), iar femeile stângaci non-invertor (n = ) Stimulii au fost fețe compuse din două jumătăți de fețe care arată fie expresii fericite, fie triste Cele două părți fie se potriveau, dând o față întreagă „fericită” sau „trista”, fie nepotrivită, cu o parte „fericit” și cealaltă parte „tristă” Timpul de vizionare a fost mult mai scurt decât în primul experiment Timpul mediu de vizionare a fost de msec, suficient de lung pentru a permite recunoașterea faptului că a fost prezentată o față Ca și în experimentul , femelele au dat o evaluare generală mai scăzută decât bărbații, dar nu a existat niciun efect al mâinii Femelele par să fie mai bune la diferențierea între cele trei tipuri de fețe Subiecții păreau să fie mai buni la discriminare © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul : Lateralitate „fericit” din „trist” când prezentările erau în câmpul vizual stâng Alți experimentatori au raportat rezultate similare (Bibawi et al ) Lateralitatea, ciclul menstrual și avantajul emisferic O deficiență considerabilă în studiile discutate până acum este eșecul experimentatorilor de a lua în considerare stadiul ciclului menstrual al subiecților de sex feminin Weekes și colab ( ) au abordat direct această problemă, în contextul modelului „dual route” de specializare emisferică Modelul cu dublă rută sugerează că există două rute pentru procesarea limbajului, o rută lexicală atribuită emisferei drepte și ambele rute lexicale și nonlexicale care operează în emisfera stângă Conform modelului, traseul lexical decurge în etape de la recunoașterea literelor până la procesarea semantică până la analiza fonologică și producerea vorbirii Calea non-lexicală (căreia îi este atribuită capacitatea de a citi și de a articula cuvinte fără sens) trece de la o etapă de conversie a literelor la sunet, la construcția fonetică, la aceeași etapă finală de producție a vorbirii ca și ruta lexicală Până în prezent, există un corp de dovezi experimentale atât care susțin, cât și care infirmă modelul cu dublă rută Scopul acestui studiu a fost de a încerca să disecă diferențele individuale care ar fi putut contribui la contradicțiile din literatura experimentală Studiul a fost compus din trei experimente În toate cele trei experimente, subiecților li s-a prezentat un șir de litere care era un cuvânt real sau un cuvânt fără sens Prezentarea stimulului a fost lateralizată către emisfera stângă sau dreaptă sau a fost bilaterală Subiectului i s-a cerut să decidă dacă stimulul este sau nu un cuvânt real În primul experiment, subiecții au fost femei și bărbați, mâna dreaptă, vorbitori nativi de engleză În al doilea experiment au fost în total de subiecți, toți vorbitori nativi de engleză: femei, bărbați dreptaci; femei, bărbați stângaci În experimentul , subiecții au fost de femei, în faza luteală mijlocie și în faza menstruală Răspunsurile subiecților au fost analizate pentru timpul de reacție și numărul de răspunsuri corecte, precum și interacțiunile unui număr de variabile, inclusiv lungimea cuvântului, frecvența prezentării, regularitatea cuvântului și emisfera Prima variabilă de luat în considerare este frecvența prezentării cuvintelor Răspunsurile la cuvintele cu frecvență înaltă au fost mai precise decât răspunsurile la cuvintele cu frecvență joasă, femeile fiind mai precise decât bărbații De asemenea, răspunsurile la prezentările câmpului vizual drept (RVF) au fost mai precise decât răspunsurile la prezentările câmpului vizual stâng (LVF) La bărbați, avantajul RVF a fost semnificativ mai mare decât la femei Când s-au luat în considerare efectele fazei ciclului și ale frecvenței cuvintelor, grupul cu faza menstruală a arătat un avantaj RVF mai mare pentru cuvintele cu frecvență joasă datorită © de către Taylor & Francis Group, LLC Creierul feminin, ediția a doua o performanță semnificativ mai slabă pentru cuvintele cu frecvență joasă prezentate LVF Răspunsurile grupului luteal mediu pentru avantajul RVF au fost egale pentru cuvintele cu frecvență înaltă și joasă În ceea ce privește regularitatea cuvintelor, cu prezentări bilaterale, femeile au fost semnificativ mai puțin precise în ceea ce privește cuvintele neregulate Bărbații au fost semnificativ mai rău la identificarea cu acuratețe a cuvintelor obișnuite Femeile au arătat un avantaj RVF pentru cuvintele obișnuite, dar nu neregulate Bărbații au prezentat un avantaj RVF similar pentru ambele categorii În discutarea rezultatelor lor, Weekes et al au ajuns la concluzia că, cel puțin în studiul lor, emisfera dreaptă pare să fie mai sensibilă la diferențele individuale, inclusiv la diferențele de sex În acest studiu, avantajul RVF pentru cuvintele cu frecvență joasă (ca urmare a performanței slabe a emisferei drepte) în timpul fazei menstruale, a dispărut odată cu vârful estrogenului mediu luteal (Figura ) Autorii sugerează două posibilități pentru a explica acest efect: modificări ale eficacității calosale legate de un nivel scăzut de estrogen; sau o reducere a Avantaj LH/cuvinte de joasă frecvență Avantajul LH/fragmente muzicale Avantaj RH/rime, recunoaștere a feței menstrual postmenstrual intermenstrual premenstrual Figura Avantajul emisferic și ciclul menstrual © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul : Lateralitate capacitatea de procesare a emisferei drepte legată de un nivel scăzut de estrogen Pe baza acestor rezultate, ele favorizează această din urmă explicație Sanders și Wenmoth ( ) au sugerat că avantajul emisferic este factorul crucial în interpretarea modificărilor cognitive ciclice Deși în literatură apar multe inconsecvențe, autorii au susținut că atunci când se ia în considerare avantajul emisferic, inconsecvențele sunt rezolvate Mai exact, autorii au sugerat că pentru sarcinile care generează un avantaj în emisfera dreaptă (de exemplu, sarcini nonverbale), asimetria este cea mai mare atunci când estrogenul este scăzut Pentru sarcinile emisferei stângi (de exemplu, verbale), asimetria ar trebui să fie cea mai mare atunci când estrogenul este ridicat Sanders și Wenmoth și-au testat ipoteza folosind o sarcină verbală care necesită identificarea consoanelor-vocale și o sarcină nonverbală, de recunoaștere a acordurilor muzicale Treizeci și două de femei dreptaci au participat la studiu Cele două sarcini au fost administrate în timpul fazei menstruale și fazei luteale mijlocii într-un design contrabalansat Stimulii au fost livrați fie la urechea dreaptă, fie la urechea stângă și a fost măsurat numărul de răspunsuri corecte Pentru sarcina de identificare vocală-consoane, acuratețea a fost mai mare pentru prezentarea urechii drepte (emisfera stângă) în faza luteală mijlocie decât în faza menstruală Pentru sarcina de recunoaștere a acordurilor muzicale, acuratețea a fost cea mai mare pentru prezentările urechii stângi (emisfera dreaptă), așa cum ar fi de așteptat pentru o sarcină nonverbală, dar precizia a fost mai mare în faza menstruală decât în faza luteală mijlocie Modificările dintre răspunsurile fazei menstruale și luteale medii s-au datorat unei scăderi semnificative a performanței urechii stângi (emisfera dreaptă) În același timp, a existat doar o îmbunătățire mică, nesemnificativă, a performanței emisferei stângi Alți autori au raportat rezultate similare Într-un studiu care a folosit o sarcină de rimă și o sarcină de recunoaștere a feței, acuratețea identificării stimulilor prezentați emisferei drepte a fost mai mare în timpul fazei menstruale pentru ambele tipuri de stimuli (Mead și Hampson ) ( ) Rode și colab ( ) au raportat că a existat un avantaj LH pentru o sarcină de decizie lexicală și că nu s-a schimbat pe parcursul ciclului menstrual La o sarcină de comparare a cifrelor, timpii de reacție au fost cei mai rapidi și egali pentru prezentările LVF și RVF în timpul fazei Iuțeai Cu toate acestea, în timpul fazei menstruale, RT a fost mai mare pentru prezentările la RVF, indicând un avantaj în emisfera dreaptă Acest rezultat este, de asemenea, în general în concordanță cu rezultatele lui Weekes și colab studiu discutat anterior Două perspective teoretice asupra lateralității O mare parte din ceea ce știm despre funcția emisferică provine din studiile perceptuale, în special din zona percepției vizuale În Cele două părți ale percepției, Richard Ivry și Lynn Robertson folosesc vasta literatură despre percepție și lateralitate pentru a susține „Filtrarea dublă prin teoria frecvenței” a specializării emisferice pe care o propun © de către Taylor & Francis Group, LLC Creierul feminin, ediția a doua În domeniile psihologiei experimentale și percepției vizuale, una dintre cele mai frecvente întrebări este: „Ce vedem mai întâi?” Când ni se prezintă o cifră, de exemplu, o literă compusă din litere mai mici (Figura ), ce recunoaștem mai întâi? Percepem mai întâi litera mare (analiza globală), apoi literele mici (analiza locală), pe măsură ce analizăm pentru detalii? Sau este invers - recunoaștem mai întâi literele mici care formează întreaga literă mare? Această întrebare este extrem de dificil de testat direct la persoanele cu creierul intact În consecință, un număr de psihologi cognitivi sunt în dezacord unul cu celălalt Unii propun o ordine de procesare „în sus” în care detaliile locale sunt analizate mai întâi, alții propun procesare „în sus-jos” În ambele cazuri se presupune procesarea în serie Adică, se presupune că un aspect al figurii este analizat înaintea celuilalt Ivry și Robertson, prin necesitate, au abordat indirect problema caracteristicilor globale versus locale „Ce se întâmplă”, au întrebat ei, „cu acest tip de procesare cognitivă la persoanele care au suferit o leziune cerebrală?” Ivry și Robertson au analizat rezultatele unui număr de experimente de percepție vizuală în care persoanelor cu leziuni din stânga sau din dreapta li s-a cerut să deseneze din memorie o imagine prezentată lor de către experimentatori Rezultatele analizei lor au fost destul de interesante Indivizii cu leziuni în emisfera stângă ar putea desena aspectele mai mari, globale Z Z Z Z Z Z Z Z ZZZZZZZZZZ Z Z Z Z Z Z Z Z Z Z Cifra de testare z Z Z z zz Z Z zz zzz z z z zz z Leziuni ale emisferei drepte Leziuni ale emisferei stângi Figura Reprezentare schematică a deficitelor de procesare vizuală asociate cu afectarea emisferei stângă și dreaptă Adaptat după Delis et al ( ) © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul : Lateralitate din imaginile li s-au arătat, dar nu au putut reproduce detaliile mai fine (locale) Persoanele cu leziuni în emisfera dreaptă puteau reproduce caracteristicile fine, locale ale imaginii, dar nu au putut organiza aceste caracteristici locale într-o imagine globală coerentă (vezi ) În termenii percepției vizuale, emisferele stângi ale subiecților experimentali analizau imaginile pentru informații de înaltă frecvență, iar emisferele drepte analizau informații de joasă frecvență Analiza frecvenței este un instrument important pentru înțelegerea funcționării creierului Multe părți ale SNC funcționează într-o manieră dependentă de frecvență Pentru majoritatea oamenilor, analiza frecvenței pentru stimulii auditivi este obișnuită Judecățile despre „înălțimea” unui anumit ton sunt o formă de analiză a frecvenței Sunetele de înaltă frecvență, unde undele sorind sunt apropiate, sunt percepute ca înălțime înaltă Sunetele de joasă frecvență, unde undele sorind sunt mai îndepărtate, sunt percepute ca înălțime joasă Un tânăr sănătos de de ani este capabil să audă sunete într-un interval de la Hz până la Hz Pe măsură ce îmbătrânim, auzul în intervalul de frecvență superioară scade treptat Această scădere legată de vârstă nu este importantă pentru viața de zi cu zi, deoarece sunetele vorbite sunt în intervalul de la la Hz (Figura ) Informațiile vizuale sunt analizate exact în același mod dependent de frecvență Articolele mari din câmpul vizual sunt stimuli de joasă frecvență, în timp ce micile detalii care fac ca obiectele mai mari să fie vârfuri sunt stimuli de înaltă frecvență În experimentele de percepție vizuală, evaluările de frecvență înaltă și joasă ( ), fără distragerile conținute într-o imagine, sunt folosite pentru a studiază răspunsurile sistemului vizual După ce au stabilit că emisfera stângă și dreaptă par să analizeze informații vizuale pentru componentele de înaltă și, respectiv, joasă frecvență, Ivry și Robertson s-au îndreptat către literatura despre percepția auditivă Dacă una dintre principalele caracteristici ale prelucrării emisferice a fost o prejudecată de frecvență, ei au motivat că te-ai putea aștepta ca o astfel de părtinire să fie observată pentru alte sisteme senzoriale Într-adevăr, din analiza lor a literaturii de specialitate, au apărut dovezi pentru o astfel de părtinire în sistemul auditiv Un factor care complică analiza frecvenței de către sistemul auditiv este consoane I vocale ' HZ I vârful unei soprane Hz Hz mijlociu a unui pian cu coadă Hz Hz Hz Hz Figura Frecvența sunetelor selectate în intervalul auzului uman normal © de către Taylor & Francis Group, LLC Creierul feminin, ediția a doua Figura Exemple de linii cu frecvență spațială relativ mare și scăzută natura secvenţială a stimulilor auditivi În sistemul vizual, toate părțile unei imagini sunt prezentate sistemului vizual în același timp Pe de altă parte, stimulii auditivi complexi sunt prezentați în timp De exemplu, luați în considerare o propoziție rostită Sunetele singulare, vocalele și consoanele, sunt aranjate în cuvinte, care sunt aranjate pentru a forma propoziția Analiza de frecvență a propoziției va include frecvențele sunetelor individuale (componente locale) și prozodia sau organizarea cuvintelor (componente globale) Interesant, se pare că prozodia este analizată de emisfera dreaptă Exemplele de mai sus abordează doar tipul de dovezi pe care Ivry și Robertson le-au folosit pentru a sintetiza „Teoria dublei filtrare prin frecvență (DFF)” Urmează o descriere a teoriei în „oasele goale” Pentru cititorii care doresc mai multe detalii, The Two Sides of Perception ( ) este foarte recomandat Există trei principii fundamentale ale DFF: Stimulii vizuali si auditivi sunt analizati pe baza frecventei După cum sa discutat mai sus, există o mulțime de dovezi experimentale care susțin acest lucru Prelucrarea materialului este împărțită între cele două emisfere Ambele emisfere sunt capabile să proceseze întreaga matrice de stimuli, dar rezultatele acestei prelucrări vor fi reprezentate diferit de fiecare emisferă În plus, cele două emisfere își vor împărtăși rezultatele procesării prin intermediul corpului calos, ceea ce face dificilă distingerea de ce parte face care parte a analizei O atenție selectivă este necesară pentru ca analiza bazată pe frecvență să aibă loc (și, prin urmare, pentru ca diferențele emisferice să devină evidente) Există dovezi că diferențele emisferice nu apar dacă individul nu ține cont de proprietățile unui anumit stimul © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul : Lateralitate În ceea ce privește descrierea atributelor de procesare, emisfera dreaptă procesează și amplifică proprietățile topografice ale stimulului Într-o afișare vizuală, aceasta ar include judecăți privind distanța dintre două obiecte mari; în termeni auditivi, prozodia propoziţiei Emisfera stângă procesează și mărește informațiile despre detaliile fine ale stimulului Se ocupă de literele unice de pe o tastatură sau de vocalele și consoanele din vorbire Dacă DDF oferă o descriere a „ce” se întâmplă, „Conduction Delay Hypothesis of Cerebral Lateralization” (CDH) a lui Miller încearcă să explice „cum” se întâmplă Este clar că cele două emisfere procesează informația în mod diferit și că par a fi deosebit de adepți la anumite tipuri de sarcini Întrebarea pe care Miller o abordează este: „Ce procese neurobiologice stau la baza acestor diferențe observate?” De exemplu, atunci când o persoană ascultă și înțelege limbajul vorbit, informațiile care urmează să fie procesate ajung nu într-o singură prezentare, ca într-o matrice vizuală, ci ca o serie de sunete într-o anumită secvență temporală Natura temporală a vorbirii necesită un sistem de procesare cu întârzieri încorporate, astfel încât primul sunet să fie legat de ultimul sunet din secvență Dimensiunea întârzierilor necesare este mică, în intervalul de la la msec Numai în ceea ce privește transmisia sinaptică, totuși, este un timp foarte lung pentru a întârzia un semnal Deci întrebarea este, cum poate avea loc această analiză temporală în limitele transmisiei sinaptice? Mai precis, ce este diferit la emisfera stângă și cea dreaptă care le oferă avantajele lor respective în procesarea semnalului? Bazându-se pe o gamă largă de dovezi experimentale din neuro-anatomie, neurofiziologie și psihologie experimentală, Miller propune o bază funcțională/structurală pentru lateralizarea emisferică Ca și în cazul DDF, ceea ce urmează este un rezumat „bare bones” și pentru cititorul interesat, se recomandă citirea Axonal Conduction Time and Human Cerebral Laterality: A Psychobiological Theory ( ) Există două moduri prin care întârzierile de până la msec pot fi introduse într-o cale neuronală În primul rând, prin însumarea întârzierilor produse de un număr mare de sinapse individuale Semnalul de intrare ar trebui direcționat pe căi multisinaptice La fiecare sinapsă ar putea fi introdus un grad de variabilitate care, atunci când este însumat într-un număr mare de sinapse, ar duce probabil la o reprezentare inconsistentă a semnalului În al doilea rând, întârzierea ar putea fi introdusă prin încetinirea vitezei de conducere de-a lungul axonilor înșiși Dacă semnalele ar fi transportate de axoni mici, nemielinizați, ar putea fi introdusă o întârziere adecvată În plus, întârzierea ar fi constantă în timp Viteza de conducere a axonilor nu se modifică în circumstanțe normale și inconsecvențe Creierul feminin, ediția a doua introduse prin transmisie sinaptică ar fi minimizate În intervalul lor definit, modelele de vorbire ar trebui să fie consecvente, așa cum sunt într-adevăr Această a doua idee stă la baza CDH Pur și simplu, CDH propune că diferențele de capacități de procesare dintre emisfera stângă și cea dreaptă se datorează unor proporții diferite de axoni conducători „rapid” și „lent” Lucrul frumos despre CDH este că generează o serie de predicții anatomice care pot fi testate empiric Unele dintre predicțiile anatomice majore sunt următoarele: Raportul de volum dintre substanța albă și cea cenușie ar trebui să fie mai mic în stânga decât în dreapta Există o cantitate limitată de date și rezultatele sunt neconcludente Densitatea celulelor corticale ar trebui să fie mai mare în stânga decât în dreapta Un studiu post-mortem de la începutul secolului al XX-lea oferă un anumit sprijin Volumul total al emisferei drepte ar trebui să fie mai mare decât volumul total al emisferei stângi Există dovezi care susțin această predicție Miller concluzionează că greutatea dovezilor sugerează lobi frontali și temporali mai mari în dreapta și lobi occipitali mai mari în stânga (cel puțin pentru persoanele dreptaci) Concentrația markerilor pentru mielină sau proteina de bază a mielinei ar trebui să fie mai mare în dreapta decât în stânga Nu există date în acest moment Suportul pentru aceste predicții este în prezent destul de limitat, dar totuși mai puțin convingător în consistența sa (vezi ) În cele mai multe cazuri, numărul de studii este mic În plus, au fost utilizate o varietate de metode, ceea ce face interpretarea dificilă și compararea dintre studii aproape imposibilă Deci, de exemplu, pentru predicția există zece studii, efectuate între și (Miller, p , Tabelul ) Metodele utilizate în diferitele studii includ estimarea volumului din aria suprafeței corticale, densitatea CT, clearance-ul Xenonului și secționarea histologică a țesutului postmortem În plus, un număr egal de studii au raportat rezultate semnificative statistic și, respectiv, nesemnificative Concluzii Neuroștiința este una dintre domeniile cu cea mai rapidă expansiune din științele biologice Se speră că în următorii câțiva ani vor fi efectuate experimente care vor oferi dovezi pentru a testa predicțiile lui Miller Mai bine, poate cineva se va gândi să testeze direct CDH-ul Oricum, în spiritul teoretizării științifice clasice, predicțiile sunt acolo pentru a fi testate Capitolul : Lateralitate Din dovezile experimentale discutate în acest capitol reiese că diferențele de sex raportate în studiile de lateralitate sunt reale Ele nu sunt simple, însă Următoarele puncte sintetizează punctele principale derivate din acest capitol: Tiparele de activitate asociate cu unele aspecte ale procesării limbajului sunt în mod clar diferite la femei și la bărbați La femele tendința este de activare bilaterală și timpii de transfer interemisferici redusi, cu activarea lateralizată la stânga modelul proeminent la bărbați Luarea în considerare a mâinii este importantă pentru diferențele de sex, cel puțin pentru sarcinile vizual-motorii Procesarea la bărbați crește în emisfera dominantă, dar femelele prezintă o creștere bilaterală, indiferent de mâna Emisfera dreaptă atât la bărbați, cât și la femei pare a fi părtinită către stimuli emoționali negativi Capacitatea emisferei drepte de a discrimina stimulii emoționali pare a fi, de asemenea, mai bună la femei Avantajul emisferic este un factor important atunci când se iau în considerare modificările asociate cu ciclul menstrual Pentru sarcinile cu un avantaj în emisfera dreaptă, asimetria stânga-dreapta este cea mai mare atunci când estrogenul este scăzut Pentru sarcinile cu un avantaj în emisfera stângă, asimetria este cea mai mare atunci când estrogenul este ridicat Altfel spus, capacitatea emisferei drepte este redusă atunci când estrogenul este ridicat (Figura ) Sarcina de avantaj emisfera stângă Sarcina de avantaj emisfera dreaptă Figura Reprezentarea schematică a interacțiunii dintre nivelurile de estrogen și avantajul emisferic asociat sarcinii reprezintă performanța sarcinii emisferei stângi; O reprezintă performanța sarcinii emisferei drepte Creierul feminin, ediția a doua Bibliografie și lecturi recomandate Bibawi, D , B Cherry și JB Hellige Fluctuații ale asimetriei perceptive în timp la femei și bărbați: Efecte legate de ciclul menstrual Neuropsychologia : - Cherbuin, N și C Brinkman Interacțiunile emisferice sunt diferite la indivizii stângaci Neurophologie : - Delis, DC, LC Robertson și R Efron Specializarea emisferică a memoriei pentru stimuli ierarhici vizuali Neuropsychologia : - Frost, JA, JR Binder, JA Springer, TA Hammeke, PSF Bellgowan, SM Rao și RW Cox Procesarea limbajului este puternic lateralizată la stânga la ambele sexe: Evidence from functional RMN Brain : - Geschwind, N și AM Galaburda Lateralizarea cerebrală: mecanisme biologice, asociații și patologie: I O ipoteză și un program de cercetare Arhivele Neurologiei : - Gur, RC, BI Turetsky, M Matsui, M Yan, W Bilker, P Hughett și RE Gur Diferențele de sex în materia cenușie și albă a creierului la adulții tineri sănătoși: corelații cu performanța cognitivă Journal of Neuroscience : - Sunt, K , JM Lee, O Yttelton, SH Kim, AC Evans și SI Kim Dimensiunea creierului și structura corticală în creierul adult Cortexul cerebral : - Ivry, RB și LC Robertson Cele două laturi ale percepţiei Cambridge, MA: MIT Press Jaeger, JJ, AH Lockwood, RD van Valin Jr , DL Kemmerer, BW Murphy și DS Wack Diferențele de sex în regiunile creierului activate de sarcini gramaticale și de lectură NeuroReport : - Ladavas, E , C Umilta, and P E Ricci-Bitti Dovezi pentru diferențele de sex în dominanța emisferei drepte pentru emoții Neuropsychologia : - Mead, LA și E Hampson Un efect selectiv al hormonilor ovarieni asupra performanței câmpului vizual stâng în sarcinile tachistoscopice verbale și nonverbale Jurnalul Societății Internaționale de Neuropsihologie : Miller, R Axonal Conduction Time and Human Cerebral Laterality: A Psychobiological Theory Amsterdam: Harwood Academic Moes, PE, SB Warren și MT Minnema Diferențele individuale în timpul de transfer inter-emisferic (IHTT) măsurate prin potențialele legate de evenimente Neuropsychologia : - Molfese, DL Răspunsuri evocate auditive înregistrate de la sugari umani de luni la cuvintele pe care le-au cunoscut și nu le știau Brain and Language : - Natale, M , RE Gur și RC Gur Asimetrii emisferice în procesarea expresiilor emoționale Neuropsychologia : - Neblette, CB Fotografie: Principiile și practica a -a ed New York: Van Nostrand, - Okada, F , Y Tokumitsu, Y Hoshi și M Tamura Diferențele legate de gen și handedness ale oxigenării creierului anterior și ale hemodinamicii Cercetarea creierului : - Pugh, KR, BA Shaywitz, SE Shaywitz, RT Constable, P Skudlarski, RK Fulbright, RA Bronen, DP Shankweiler, L Katz, JM Fletcher și JC Gore Organizarea cerebrală a proceselor componente în lectură Creierul : - Capitolul : Lateralitate Reite, M , J Sheeder, P Teale, D Richardson, M Adams și J Simon Lateralitatea creierului bazată pe MEG: diferențe de sex la adulții normali Neuropsychologia : - Rode, C , M Wagner și O Gunturkun Ciclul menstrual afectează asimetriile cerebrale funcţionale Neuropsychologia : - Sanders, G și D Wenmoth Sarcinile de ascultare dihotică verbală și muzicală relevă variații ale asimetriei cerebrale funcționale de-a lungul ciclului menstrual, care sunt dependente de fază și sarcină Neuropsychologia : - Shaywitz, BA, SE Shaywitz, KR Pugh, RT Constable, P Skudlarski, RK Fulbright, RA Bronen, JM Fletcher, D P Shankweiller, L Katz și JC Gore Diferențele de sex în organizarea funcțională a creierului pentru limbaj Nature (Londra) : - Skrandies, W , P Reik și CH Kunze Topografia activității cerebrale evocate în timpul sarcinilor de aritmetică mentală și limbaj: diferențe de sex Neuropsychologia : - Weekes, NY, L Capetillo-Cunliffe, J Rayman, M lacoboni și E Zaidel Diferenţele individuale în specializarea emisferică a variabilelor cu dublă cale Brain and Language : - capitolul Neurologie, psihiatrie și creierul feminin Problema dualismului minte-corp este un loc de joacă minunat pentru filozofi Deoarece existența sau inexistența unui suflet nu poate fi „dovedită”, exercițiul devine unul de argumentare logică În majoritatea împrejurărilor, problema poate rămâne în domeniul filozofilor Ocazional, însă, problema dualismului minte-corp pătrunde în tărâmul vieții reale, uneori cu consecințe tragice Un prim exemplu al acestei intruziuni este în ipotezele adesea făcute cu privire la disciplinele de neurologie și psihiatrie Domeniul neurologiei este patologia creierului, studiul și tratarea bolilor și leziunilor cerebrale Domeniul perceput al psihiatriei, pe de altă parte, este uneori puțin neclar Include studiul și tratamentul unei „minți” sau „gânduri” perturbate sau anormale Mintea sau gândul ceva îndepărtat din sau dincolo de substanța fizică a creierului? Aici majoritatea psihiatrilor cu orientare biologică ar spune: „Probleme, este o patologie a creierului Tulburări cu o bază biologică, susceptibile de tratamente bazate pe biologic” Din păcate, totuși, există și alții (inclusiv unii profesioniști din domeniul sănătății) care se agață de perspectiva „minții dezordonate”, aparent independentă de biologie, și odată ce se îndepărtează biologia, atunci fantomele, vrăjitoarele și prejudecățile sunt lăsate să se strecoare Oamenii care nu ar visa niciodată să-i spună unui diabetic dependent de insulină: „Apucă-te, doar folosești insulina ca cârjă”, vor face destul de serios această remarcă unei persoane depresive care are nevoie de medicamente antidepresive Acest capitol este împărțit în două secțiuni principale, tulburări neurologice și tulburări psihice Distincția este una de comoditate și convenție, nu de biologie Neurologie De câțiva ani s-a înțeles că există diferențe între femei și bărbați în ceea ce privește prevalența unor afecțiuni neurologice De exemplu, migrenele apar mai frecvent la femei decât la bărbați, la fel ca și scleroza multiplă (SM) Scleroza laterală amiotrofică (ALS) apare mai frecvent la bărbați decât la femeile aflate în premenopauză Creierul feminin, ediția a doua ( : ); cu toate acestea, rata de apariție este egală pentru bărbați și femeile aflate în postmenopauză (Bromberg ) De asemenea, s-a demonstrat că pentru unele tulburări severitatea stării bolii se modifică odată cu ciclul menstrual Dureri de cap cronice Durerile de cap sunt experimentate de peste la suta dintre femeile aflate in premenopauza si s-a estimat ca aproximativ la suta dintre femei sufera de dureri de cap "semnificative", adica foarte dureroase si temporar debilitante, de mai mult de patru ori pe luna Sistemul de clasificare al Societății Internaționale de Cefalee (IHS) clasifică durerile de cap pe o scară de la unu la doisprezece (Comitetul de clasificare a durerilor de cap ) Clasificările sunt împărțite în dureri de cap „primare” (grupele IHS până la ) în care durerea de cap în sine este tulburarea și „dureri de cap secundare” (grupele IHS până la ), care include durerile de cap care sunt legate de o altă tulburare, cum ar fi trauma , infecție sau sevraj de substanță IHS Grupa este durerile de cap migrenoase, care sunt suferite de aproximativ % dintre femei și % dintre bărbați Migrena este împărțită în două tipuri, cele în care o aură (de exemplu, modele de lumină intermitentă în câmpul vizual, pete oarbe, amorțeală temporară) este experimentată înainte de apariția durerii și migrenă fără aură Există dovezi substanțiale că estrogenul, sau mai precis, retragerea estrogenului, este un declanșator al migrenei la multe femei, % dintre migrene fiind clasificate drept „migrenă legată de menstruație” Majoritatea persoanelor cu migrene suferă de dureri de cap pentru prima dată după pubertate, diferența de frecvență a durerilor de cap între femei și bărbați devenind evidentă abia în anii post-pubertate În timpul sarcinii, frecvența și severitatea migrenelor se îmbunătățesc la majoritatea femeilor, aproximativ la sută; cu toate acestea, la un număr mic de femei (aproximativ la sută) migrenele apar pentru prima dată în timpul sarcinii (Ertresvag et al ) Dintre femeile care suferă de dureri de cap care nu sunt migrenoase, aproximativ % raportează că durerile de cap dispar în timpul sarcinii O altă categorie de cefalee cu o incidență mai mare la femei este cefaleea „abuzată de medicamente”, IHS Grupa Această categorie include durerile de cap cauzate de droguri de abuz (inclusiv clasica „mahmureală”), dar include și durerile de cap cauzate de utilizarea excesivă a medicamentelor utilizate pentru a trata durerea de cap Cefaleea prin abuzul de medicamente apare doar la % până la % din populație, dar majoritatea indivizilor sunt femei (Rossi et al ) Un studiu recent al lui Rossi și colegii ( ) a examinat relația dintre endocannabinoizi și serotonină în migrena cronică (n = ), cefaleea prin utilizarea excesivă a medicamentelor (n = ) și controalele non-cefalee potrivite în funcție de vârstă (n = ) Pentru acest studiu, au fost colectate probe de sânge de la fiecare dintre participanți și de la trombocite (celulele importante Capitolul : Neurologie, psihiatrie și creierul feminin pentru coagularea sângelui) au fost izolate din probe pentru analiza biochimică Probele au fost analizate pentru doi canabinoizi endogeni, anandamidă și -acilglicerol și serotonină Rezultatele studiului au arătat că canabinoizii și serotonina au fost semnificativ mai mici în cele două grupuri cu dureri de cap în comparație cu participanții de control Autorii au sugerat că rezultatele lor pot explica pragul redus de durere al femeilor și, de asemenea, prevalența crescută a migrenei la femei Accident vascular cerebral Un accident vascular cerebral apare atunci când o zonă a creierului este lipsită brusc de oxigen, fie ca urmare a blocării unui vas de sânge (accident vascular cerebral ischemic), fie ca urmare a rupturii unui vas de sânge (accident vascular cerebral hemoragic) Incidența accidentului vascular cerebral este, de obicei, raportată a fi aceeași pentru femei și bărbați, deși s-a sugerat că există diferențe de sex în factori precum severitatea, simptomele și gradul de dizabilitate Un studiu pe pacienți care au prezentat primul lor accident vascular cerebral ischemic a căutat diferențele femei-bărbați în caracteristicile accidentelor vasculare cerebrale (Barrett et al ) Au fost de pacienți în studiu, % femei și % bărbați cu vârsta cuprinsă între și de ani Nu au existat diferențe între femei și bărbați în ceea ce privește cantitatea de daune produse de accident vascular cerebral, deficite de limbaj, tulburări de vedere sau amorțeală Femeile au fost, totuși, semnificativ mai afectate de slăbiciune decât bărbații Gama de vârste incluse în acest studiu este interesantă deoarece, deși apariția accidentelor vasculare cerebrale este în general asociată cu înaintarea în vârstă, accidentele vasculare cerebrale apar la adulții mai tineri și chiar la copii Migrena cu aură este raportată a fi factor de risc pentru accident vascular cerebral la femeile tinere (Bousser ), deși incidența este destul de scăzută Accidentul vascular cerebral apare aparent în timpul aurei, când constricția vaselor de sânge asociate cu migrenă devine atât de severă încât fluxul de sânge către o parte a creierului este întrerupt Totuși, pot exista și alte interpretări ale „accidentelor vasculare cerebrale migrenoase” În primul rând, este posibil ca apariția unui accident vascular cerebral ischemic să provoace aura urmată de migrenă În al doilea rând, o altă tulburare, cum ar fi o boală vasculară, ar putea fi responsabilă atât pentru accident vascular cerebral, cât și pentru migrenă O serie de studii, folosind imagistica CT sau RMN, au raportat o creștere semnificativă a anomaliilor în substanța albă a persoanelor care suferă de migrenă în comparație cu Controlul (vezi pentru o revizuire), care este un indicator că au apărut accidente vasculare cerebrale Durere cronică Există o mulțime de dovezi care sugerează că pragul durerii este mai scăzut la femei decât la bărbați, posibil cu până la la sută Există, de asemenea, dovezi care sugerează că pragul durerii variază de-a lungul Creierul feminin, ediția a doua ciclul menstrual, de obicei cu aproximativ % până la % (Rollman ) Din nefericire, este foarte dificil să se compare rezultatele studiilor privind durerea din cauza diferenţelor metodologice, inclusiv a unor factori precum stereotipurile sexuale („bărbaţii suportă durerea indiferent de ce”) şi caracteristicile cerute (dacă ştim că este un experiment de „durere”, cineva are anumite aşteptări) Pe lângă studiile pe oameni, totuși, există dovezi din studiile experimentale pe animale care susțin diferențele raportate de sex în percepția durerii Două studii ale lui Coyle et al ( , ) au folosit ligatura parțială a nervului sciatic la șobolani pentru a produce alodinie tactilă, un sindrom de durere în care stimulii inofensivi (cum ar fi o atingere ușoară cu un vată) sunt experimentați ca dureroși În aceste studii, variabila măsurată a fost retragerea labei de la stimul Autorii raportează că, atunci când au fost comparate răspunsurile femelelor de șobolani și masculi, procedura a produs o retragere anormală a labei la % dintre femelele de șobolan, dar doar la % dintre masculii Într-un studiu suplimentar, s-au comparat răspunsurile femelelor de șobolan intacte și OVX Numărul de răspunsuri de retragere ale șobolanilor intacți a fost semnificativ mai mare decât răspunsurile de retragere ale șobolanilor ovarectomizați Interesant este că acest tip de durere a fost, de asemenea, raportat a fi mai răspândit la femeile umane decât la bărbații umani O revizuire a literaturii despre percepția durerii și ciclul menstrual a analizat rezultatele a studii privind durerea experimentală la oameni sănătoși În studii au fost utilizate diferite măsuri și metode, dar autorii au raportat rezultate remarcabil de consistente Pentru toate tipurile de durere experimentală, cu excepția durerii produse de stimularea electrică, pragul a fost cel mai ridicat în faza foliculară Pentru durerea indusă de stimularea electrică, pragul a fost cel mai ridicat în faza luteală (Riley et al ) Există dovezi care sugerează că utilizarea contraceptivelor orale poate influența percepția durerii Dao și colab ( ) au raportat că, într-un studiu al femeilor cu durere miofascială, nu a existat nicio diferență în experiența durerii pe parcursul ciclului menstrual Cu toate acestea, experiența durerii a fost mai severă și mai constantă la utilizatorii de contraceptive orale decât la femeile care mergeau în mod normal cu bicicleta Stres Stresul excesiv este una dintre cele mai răspândite probleme raportate de adulți din lumea occidentală Stresul este, pe bună dreptate sau greșit, acuzat pentru tot felul de evenimente nedorite, de exemplu, divorț, dureri de cap, creștere în greutate, scădere în greutate, piele uscată, păr moale lista continua În unele cazuri, cuvântul „stres” pare să fie folosit, oarecum banal, pentru a indica reacția noastră la ceva care nu a ieșit așa cum ne așteptam Din păcate, această utilizare a cuvântului trivializează un proces care este absolut esențial pentru supraviețuire Termenul „stres” se referă într-adevăr la o serie de procese fiziologice, declanșate de evenimente interne sau externe (stresori), care sunt cruciale pentru salvare Capitolul : Neurologie, psihiatrie și creierul feminin viață și prevenirea rănirii în circumstanțe amenințătoare Această reacție care salvează vieți este numită „răspunsul de luptă sau de zbor” și este un exemplu minunat de hormoni în acțiune Imaginează-ți o femeie timpurie care adună fructe de pădure într-o pădure Frunzișul este gros și încâlcit și ea trebuie să se întindă mult în mrăcini pentru a culege fructele Ea este conștientă că situația ei este vulnerabilă și toate simțurile ei sunt în alertă maximă Din apropiere, în stânga ei, aude un foșnet și pocnitul unor ramuri mici Ochii ei se mișcă involuntar în direcția sunetului în timp ce adulmecă briza care vine din aceeași direcție Sistemul ei vizual nu poate oferi nicio informație utilă, dar simte mirosul distinct al ursului Înainte de a putea analiza în mod conștient sensul acestor informații, a scăpat boabele pe care le ținea și aleargă cât de repede poate în direcția opusă Când ajunge în siguranță, îi lipsește suflarea, inima îi bate cu putere și tremură Ea este, de asemenea, în viață și nevătămată Răspunsul ei de luptă sau fugi i-a servit bine Sistemul hormonal responsabil pentru răspunsul de luptă sau fugi este cunoscut sub numele de axa hipotalamo-hipofizo-suprarenală (HPA) Include hipotalamusul, glanda pituitară anterioară și glandele suprarenale Hipotalamusul primește tot felul de informații de la restul creierului, inclusiv semnale de alertă de la formațiunea reticulară și de la sistemele senzoriale Când un semnal de pericol sosește în hipocamp, acesta declanșează eliberarea hormonului de eliberare a corticotrofinei, un hormon care pune în acțiune glanda pituitară anterioară Hipofiza anterioară eliberează hormonul adrenocorticotrofic (ACTH) ACTH călătorește rapid prin fluxul sanguin și alertează glandele suprarenale de deasupra rinichilor care inundă sistemul cu adrenalină și eliberează corticosteroizi Această cascadă de hormoni activează sistemul nervos simpatic, provocând un număr de acțiuni simultane, toate menite să susțină o luptă sau o fugă Ritmul cardiac crește, trimițând un val de sânge către creier și mușchii mari În același timp, fluxul de sânge către extremități este redus; dacă te rănești, vei sângera mai puțin Corticosteroizii sunt eliberați în sânge, o altă măsură practică; dacă vă răniți un membru, acțiunea antiinflamatoare a steroizilor poate reduce durerea și umflarea suficient pentru a scăpa Glicemia crește (energie suplimentară), în timp ce motilitatea gastro-intestinală scade (nu este momentul să cheltuiți energie digerând o masă) În condiții normale, răspunsul de luptă sau fugi durează atât cât este necesar, apoi sistemul nervos parasimpatic este activat și homeostazia este restabilită Ca măsură de urgență, această cascadă de hormoni nu dăunează Dacă, totuși, răspunsul este prelungit, atunci pot apărea răspunsuri adverse, inclusiv deteriorarea celulelor din hip-pocampus Acesta este „stresul” Mulți factori pot cauza stres prelungit: moartea unui prieten, membru al familiei sau animal de companie iubit; divorțul (sau căsătoria); o schimbare sau pierderea locului de muncă; maladie; război lista continuă și mai departe Abilitatea de a face față stresului este, în cele din urmă, un factor important de supraviețuire Creierul feminin, ediția a doua Poate fi dificil de măsurat efectele comportamentale ale stresului De obicei, o persoană care trece printr-o situație stresantă nu este în măsură să se așeze și să completeze un chestionar de stres sau o serie de sarcini cognitive Din acest motiv, studiile de laborator ale comportamentului indus de stres trebuie să utilizeze un stimul etic, dar stresant La șobolani, reținerea este un excelent factor de stres Pentru oameni, experimentatorul trebuie să fie puțin mai plin de resurse O metodă de a induce stresul este de a cere subiectului să relateze în detaliu complicat o situație extrem de stresantă amintită și să descrie sentimentele ei în momentul evenimentului și sentimentele ei la relatarea evenimentului Interesant este că un studiu timpuriu de măsurare a stresului folosind această metodă nu a găsit nicio modificare a hormonului de stres cortizol legat de fazele ciclului menstrual (Abplanalp et al ) Un studiu recent a folosit o abordare foarte diferită, cerându-le subiecților să evalueze intensitatea fețelor care manifestă frică și dezgust – adică stres – la altcineva Cincizeci și doi de subiecți au fost testați la începutul ciclului când progesteronul era scăzut și din nou mai târziu în ciclu, când progesteronul era ridicat Cu niveluri ridicate de progesteron, subiecții au evaluat cele două fețe de testare ca fiind mai intense decât fețele de control și mai intense decât atunci când progesteronul era scăzut Autorii interpretează acest rezultat ca un indicator al unui răspuns protector, deoarece progesteronul crescut poate semnala sarcina (Conway et al ) O altă sursă de stres este sevrajul de droguri, așa cum este utilizat într-un studiu al răspunsurilor la stres la femele dependente de cocaină în timpul primei luni de sevraj, comparativ cu femei nedependente (Fox et al ) Pentru acest studiu au fost colectate zilnic mostre de salivă și analizate pentru cortizol, estrogen și progesteron Femelele dependente de cocaină au avut niveluri constant mai mari de cortizol și progesteron decât martorii de-a lungul întregului ciclu și, de asemenea, așa cum era de așteptat, au raportat o dispoziție mult mai negativă Pofta de cocaină nu s-a modificat pe parcursul ciclului Pentru a obține date empirice ferme despre diferențele de sex ca răspuns la stres, unele dintre cele mai bune lucrări provin din experimente cu șobolani de laborator Aici există un consens: numeroase studii au demonstrat că șobolanii de sex feminin sunt mai rezistenți la tulburările cognitive induse de stres - de exemplu, afectarea memoriei la o sarcină de memorie spațială - decât șobolanii masculi (de exemplu, Bowman ) S-a raportat că stresul în timpul sarcinii este asociat cu gestiunea mixtă la copil (Glover et al ) Un studiu pe de perechi mamă-copil a măsurat anxietatea mamei la și de săptămâni de gestație și gradul de mânuire a copilului la de luni Analiza rezultatelor lor a relevat o relație semnificativă între anxietatea maternă la săptămâni de sarcină cu mâinile mixte la copil (majoritatea copiilor cu mâinile mixte erau bărbați) Un studiu mai târziu, pe o sută zece copii de ani și mamele lor, nu a reușit să confirme efectul stresului la începutul sarcinii, dar a raportat că stresul la sfârșitul sarcinii (săptămânile - ) a fost asociat cu mâna mixtă (Gutterling și colab ) Un studiu pe de adolescenți (vârsta de ani) a raportat că subiecții din studiu ale căror © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul : Neurologie, psihiatrie și creierul feminin mamele care au experimentat stres în săptămânile până la de sarcină au avut rezultate mai puțin bune în experimentele care necesitau integrarea sarcinilor și materialelor complexe decât grupul de control ale cărui mame nu au fost stresate (Mennes et al ) Acest rezultat, au sugerat autorii, este legat de tulburări subtile de dezvoltare în cortexul orbitofrontal Dormi Tulburările de somn sunt dezastrul multor oameni, femei și bărbați Acestea pot fi asociate cu anxietate sau depresie sau pot apărea de la sine Există diferite tipuri de tulburări: unii oameni pot avea dificultăți în a adormi, dar dorm bine când în cele din urmă merg la culcare; alții pot adormi cu ușurință, apoi se trezesc la primele ore și rămân treji până chiar înainte de a suna alarma, apoi cad într-un somn profund și liniștit Mai există un alt grup pentru care somnul este neregulat pe tot parcursul nopții, trezindu-se la fiecare oră și apoi adormind din nou Oricare ar fi forma de tulburare a somnului, rezultatul este de obicei oboseală cronică cu somnolență în timpul zilei și pofta de somn Femeile raportează în mod constant mai multe probleme de somn decât bărbații În trecut, acest lucru a fost atribuit, cel puțin parțial, rolul femeilor în îngrijirea copiilor și în responsabilitățile gospodărești, inclusiv în comunitățile rurale care se ridicau înaintea tuturor pentru a pregăti micul dejun pentru familie și pentru lucrătorii de la fermă și pentru a începe pregătirea alimentelor pentru restul zilei Până de curând, studiile de somn au fost efectuate aproape exclusiv la bărbați, astfel încât perspectiva feminină nici măcar nu era reprezentată (vezi pentru o recenzie) Somnul normal este compus din mișcarea rapidă a ochilor (REM) și somn non-REM, timp în care are loc o perioadă de somn cu unde lente Somnul REM este caracterizat de o activitate corticală similară cu cea observată în timpul trezirii În timpul somnului non-REM totul încetinește, iar consumul de energie este cel mai scăzut Se știe de ceva timp că timpul de somn cu unde lente scade odată cu creșterea în vârstă, în special la bărbați, în timp ce femeile în vârstă au somn cu unde lente destul de bine conservat Această diferență începe să se dezvolte după aproximativ de ani Deși unele studii arată efecte mici legate de ciclul menstrual, majoritatea dovezilor sugerează că la femeile sănătoase, există puține modificări legate de ciclul menstrual în somn În plus, atunci când sunt raportate tulburări de somn legate de ciclu, acestea sunt de obicei asociate cu alte tulburări legate de ciclu, cum ar fi tulburarea disforică premenstruală sau depresia În timpul sarcinii, timpul total de somn crește în primul trimestru, apoi scade spre timpul obișnuit de somn al femeii până în al treilea trimestru (Hedmann et al ) Somnul este raportat în mod constant a fi perturbat în timpul menopauzei, motivul principal al tulburării fiind bufeurile După menopauză, timpul total de somn tinde să scadă odată cu timpul normal de culcare și de trezire, trecând la aproximativ o oră mai devreme (vezi secțiunea despre ) © de către Taylor & Francis Group, LLC Creierul feminin, ediția a doua Scleroză multiplă SM este adesea denumită „boala adulților tineri” Apare rareori înainte de pubertate sau după vârsta de de ani În această perioadă de vârstă de de ani, raportul femei-bărbați rămâne același (aproximativ : ) Există o componentă genetică, posibil ca factor predispozant, la dezvoltarea SM Un studiu care analizează ratele de concordanță pentru perechile părinte-copil a raportat că din de perechi concordante pentru SM, perechile au fost distribuite după cum urmează: mamă-fiică (n = ); tată-fiică (n = ); mama-fiu (n = ); tată-fiu (n = ) (Sadovnick et al ) Cauza SM nu a fost determinată Chiar și după controlul ratei normale de îmbolnăvire femei/bărbați, există încă o părtinire feminină a moștenirii (Figura ) SM este o boală demielinizantă, considerată în general a fi de origine autoimună Un factor care nu a fost încă determinat determină activarea limfocitelor T sensibilizate la proteina bazică a mielinei Activarea acestor celule T (celule Th ) are ca rezultat o cascadă de citokine, mesagerii chimici implicați în răspunsurile imune/inflamatorii În același timp, este activat și un alt grup de celule T (celule Th ) care produc citokine antiinflamatorii În condiții normale, celulele Th efectuează răspunsul imun necesar - de exemplu, recunoscând și distrugând bacteriile de perechi părinte-copil cu SM de perechi mamă-fiică ( %) de perechi tată-fiică ( %) perechi mama-fiu ( %) perechea tată-fiu ( %) Figura Concordanță pentru scleroza multiplă în perechile părinte-copil Datele de la Sadovnick et al ( ) © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul : Neurologie, psihiatrie și creierul feminin invadatorii — apoi celulele Th opresc răspunsul inflamator și inițiază procesul de vindecare Este un sistem fin reglat de verificări și echilibrări cu multiple mecanisme de feedback (Figura ) Odată ce au fost activate, limfocitele traversează bariera hematoencefalică și atacă în cele din urmă tecile de mielină din jurul axonilor În SNC, mielina este compusă din procesele unui anumit tip de celule gliale, oligodendrocite În stadiile incipiente ale bolii, doar limfocitele naive sunt activate de antigen (proteina de bază a mielinei) Celulele ' secretă citokine proinflamatorii (IL , IFN, IL , INI/, TNF₽) limfocitele activate devin celulele ' și ' ' Celulele ' secretă citokine antiinflamatorii (IL , IL , IL , IL ) / ^ V / IV / V expresia moleculelor de adeziune este sporită scăderea activității citokinelor antiinflamatorii BBB devine permeabil limfocitele infiltrează SNC și atacă mielina creșterea producției de citokine în SNC DEMIELINARE Figura Cascada de citokine care duce la demielinizare © de către Taylor & Francis Group, LLC Creierul feminin, ediția a doua procesele celulare care produc teaca de mielină sunt deteriorate Corpul celular rămâne intact și capabil să repare mielina Mai târziu în boală, totuși, oligodendrocitele încep să moară, iar în acel stadiu, leziunile devin permanente Demielinizarea are ca rezultat o întrerupere a transmisiei neuronale, iar conducerea potențialelor de acțiune de-a lungul axonilor este încetinită Simptomele produse de această încetinire a potențialelor de acțiune vor depinde de ce axoni sunt demielinizați la un moment dat Această stare constantă de flux este cea care caracterizează SM Simptomele vin și pleacă Un simptom, de exemplu, furnicături în degetele unei mâini, va dispărea doar pentru a fi înlocuit cu altul - de exemplu, slăbiciune la un picior Un diagnostic de SM necesită ca simptomele să fie „diseminate în timp și spațiu” Există două tipuri de SM: recidivantă-remisiva (RR-MS) și progresivă (P-MS) RR-MS se caracterizează prin apariția și dispariția simptomelor descrise mai sus Encefalomielita alergică experimentală (EAE) este un model animal de SM care seamănă cu boala umană Este produs la șobolani sau șoareci prin creșterea unui răspuns imun la proteina bazică a mielinei (MBP) Un studiu timpuriu a analizat efectele hormonilor asupra EAE Arnason și Richman ( ) au administrat contraceptive orale șobolanilor femele EAE Autorii au descoperit că, deși / dintre șobolanii de control au dezvoltat EAE în decurs de trei săptămâni de la inoculare, doar / șobolani tratați cu contraceptivul oral Enovid (estradiol) și / șobolani tratați cu contraceptivul oral Provest (estradiol plus progesteron) dezvoltat EAE Când constituenții estradiol și progesteron ai Provest au fost administrați separat unor grupuri suplimentare de șobolani, s-a constatat că numai estradiolul a inhibat dezvoltarea EAE Forma precisă pe care o ia EAE diferă între speciile utilizate și, prin urmare, în funcție de întrebarea adresată, alegerea speciilor va fi crucială În plus, efectele hormonilor arată diferențe între specii EAE la șoarecele SJL seamănă îndeaproape cu SM umană, incluzând o susceptibilitate mai mare la boli la femele și o evoluție a bolii recidivante-remise Voskuhl și colab ( ) au folosit un preparat de proteină bazică de mielină din măduva spinării de cobai pentru a induce celulele T activate cu MBP la șoarecii SJL femele și masculi (donatori) După o perioadă de incubație de două săptămâni, ganglionii limfatici au fost îndepărtați de la șoarecii inoculați Celulele au fost îndepărtate din ganglionii limfatici, spălate și incubate într-o cultură MBP timp de patru zile În cele din urmă, limfocitele T activate de la donatorii de sex feminin au fost injectate într-un grup de femele și un grup de șoareci masculi Limfocitele T de la donatorii masculi au fost injectate în alte două grupuri de șoareci femele și masculi Șoarecii tratați au dezvoltat EAE Șoarecii femele au dezvoltat boala mai repede și cu o severitate mai mare decât șoarecii masculi O suspensie care conține x celule T activate a produs severitatea maximă a bolii la femele, dar nu a produs starea de boală severă la șoarecii masculi Efectul a fost același indiferent dacă celulele injectate provin de la șoareci donatori femele sau masculi Acest © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul : Neurologie, psihiatrie și creierul feminin Rezultatul sugerează că, cel puțin la șoarecii SJL cu EAE, femelele au fost mai vulnerabile la atacul autoimun decât masculii La nivel celular, s-a raportat că atunci când celulele T ajutătoare umane sunt incubate în prezența progesteronului, celulele produc cantități semnificativ mai mari de citokine Th (antiinflamatorii), în comparație cu aceeași linie celulară incubată sub aceleași condiții, dar fără adăugarea de progesteron (Piccinni și colab ) Acest lucru sugerează că prezența progesteronului ar trebui să fie benefică la pacienții cu SM Un alt studiu, de data aceasta comparând celulele T de la persoanele cu SM cu celulele T de la subiecții de control, a raportat că atunci când celulele au fost incubate cu estradiol, secreția de IFN-y (citokină inflamatorie) a crescut (Gilmore și colab ) ) Secreția de TNF-cx (citokină inflamatorie) a prezentat o modulare dependentă de concentrație, o creștere la concentrații scăzute dar o scădere la concentrații mari Nu a existat niciun efect asupra secreției de IL- (citokină antiinflamatoare), dar, doar pentru a face lucrurile interesante, secreția de IL- a fost crescută Nu a existat nicio diferență între celulele obținute de la donatori normali și de la pacienții cu SM Din acest studiu reiese că estradiolul poate avea atât efecte inflamatorii, cât și antiinflamatorii, făcând predicțiile foarte dificile La nivel clinic, s-a demonstrat bine că nivelurile hormonale fluctuante joacă un rol în SM De exemplu, un sondaj efectuat pe de femei cu SM a raportat că dintre cele de pacienți cu RR-MS, / ( la sută) pacienții cu menstruație normală au raportat că simptomele sunt mai rele în timpul fazei premenstruale sau menstruale timpurii; / ( la sută) nu au raportat nicio modificare asociată ciclului (Zorgdrager și de Keyser ) Dintre pacienții care au luat contraceptive orale, / ( la sută) cu RR-MS au raportat că simptomele lor s-au agravat premenstrual/menstrual, în timp ce / ( %) nu au raportat nicio schimbare Doisprezece pacienți din studiu au avut P-MS și niciunul dintre acești pacienți nu a raportat modificări asociate ciclului în starea bolii lor ( ) Două studii au folosit RMN pentru a examina modificările leziunilor SM asociate cu diferite faze ale ciclului menstrual Interesant este că cele două studii au raportat rezultate aparent contradictorii Pozzilli şi colab ( ) au folosit RMN intensificat cu gadoliniu pentru a măsura activitatea bolii la opt paciente de sex feminin (vârsta medie de ani) cu RR-MS (durata medie a bolii șapte ani) O scanare RMN lunară a fost efectuată fiecărui pacient timp de patru cicluri menstruale consecutive Pentru jumătate dintre pacienți prima scanare a fost efectuată în faza foliculară (zilele - ), cu următoarele scanări efectuate în faza Iuțeai (zilele - ), faza foliculară și faza Iuțeai Pentru pacienții rămași, modelul scanărilor a început cu prima scanare în faza Iuțeai apoi a alternat pentru scanările rămase Acest model de scanare a dus la două scanări în fază foliculară distanță de aproximativ două luni și două scanări în fază Iuțeai, de asemenea, la aproximativ două luni distanță În ziua primei scanări, sângele a fost colectat și depozitat la - °C; cel © de către Taylor & Francis Group, LLC Creierul feminin, ediția a doua raport ridicat E/P corelat cu leziuni crescute (IRM) Raport ridicat P/E corelat cu leziuni crescute (IRM) zi ciclului D faza foliculară faza luteală Q menstrual J^postmenstrual^ Qntermenstrual^ premenstrual Figura Simptomele SM și ciclul menstrual probele de sânge au fost analizate ulterior pentru hormonul foliculostimulant, hormonul leutizant, -beta-estradiol și progesteronul La analiză, progesteronul a fost detectabil numai în faza luteală Analiza RMN a arătat că nu a existat nicio diferență în frecvența sau volumul leziunilor între faza foliculară și luteală A existat, totuși, o corelație pozitivă semnificativă între raportul dintre progesteron și estradiol și atât numărul cât și volumul leziunilor observate în faza luteală (Figura ) Bansil și colab ( ) au folosit, de asemenea, RMN-ul îmbunătățit cu gadoliniu pentru a studia modificările asociate ciclului menstrual la pacienții cu SM Treizeci de pacienți cu SM au participat la studiu ( RR-MS, P-MS) Fiecare pacient a primit o scanare RMN și, de asemenea, a fost prelevată o probă de sânge în ziua scanării Pacienții au fost împărțiți în trei grupuri în funcție de nivelurile lor hormonale serice la momentul testării: Grupul , estradiol scăzut, progesteron scăzut (folicular timpuriu, n = ; RR-MS = , P-MS = ); Grupa , estradiol ridicat, progesteron scăzut (folicular tardiv, n = ; RR-MS = , P-MS = ); Grupul , progesteron ridicat, dar estradiol variabil (luteal, n = ; RR-MS = , P-MS = ) Este © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul : Neurologie, psihiatrie și creierul feminin interesant că pacientele au fost recrutate pentru testare pe baza zilei ciclului menstrual, aparent pentru a oferi grupe de dimensiuni egale Analiza hormonilor din sânge, totuși, a relevat că pentru unii pacienți nivelurile hormonale nu erau în concordanță cu ziua ciclului raportată Prin urmare, toți subiecții au fost grupați după nivelurile hormonale în ziua testării Analiza scanărilor RMN a arătat că a existat un număr semnificativ mai mare de leziuni pentru Grupul , estrogen mare/progesteron scăzut, comparativ cu Grupul În plus, au existat semnificativ mai multe leziuni cu un raport ridicat de estrogen/progesteron (Grupul ) în comparație cu un raport scăzut estrogen/progesteron (Grupul plus Grupul ) ( ) Considerând cum aceste rezultate reiau rezultatele lui Pozzilli et al , trebuie luat în considerare un factor potențial de confuzie Pozzilli et al studiul a inclus numai pacienți cu RR-MS; Bansil și colab au inclus pacienți cu P-MS În grupul (cel mai mic eșantion), au existat doar doi pacienți cu RR-MS, dar patru pacienți cu P-MS Nimeni nu știe dacă există diferențe hormonale între persoanele cu RR-MS și P-MS; cu toate acestea, Zordrager și Keyser ( ) au raportat că P-MS nu a fost asociată cu modificări legate de ciclu Deoarece profitul P-MS este substanțial diferit de RR-MS, trebuie luată în considerare posibilitatea unei confuzii experimentale S-a raportat frecvent că în timpul sarcinii, când progesteronul este prezent continuu, există mai puține recăderi, iar scorurile de dizabilitate tind să fie mai mici Birk și colab ( ) au urmărit sarcinile a opt paciente cu SM și și-au continuat observațiile până la șase luni postpartum În aceeași perioadă au fost observate și șase femei însărcinate sănătoase, care nu sufereau de SM Niciuna dintre paciente nu a prezentat recidive în timpul sarcinii Numărul de celule T supresoare CD (o măsură a activității sistemului imunitar) a fost mai mic în timpul sarcinii, iar raportul dintre celulele T CD helper și CD supresoare a fost mai mare, indicând o activitate redusă a bolii În termen de șapte săptămâni de la naștere, / pacienți cu SM au prezentat cel puțin o recidivă Aceasta este o rată de recidivă de % în perioada postpartum Un rezultat similar într-un studiu cu de sarcini cu SM a fost raportat de Confavreux et al ( ) Pentru pacientele din acest studiu, rata medie de recidivă în anul înainte de sarcină a fost de , ± , recidive per pacient Până în al treilea trimestru, rata recidivelor a scăzut la , ± , recidive per pacient În primele trei luni după naștere, rata de recădere a crescut semnificativ la , ± , înainte de a reveni la linia de bază înainte de sarcină Un studiu RMN pe două paciente cu SM, unul scanat lunar și celălalt la intervale de trei luni, a demonstrat o reducere a leziunilor active, care s-a corelat cu scăderea semnelor clinice ale bolii în a doua jumătate a sarcinii (van Walderveen et al ) În cele din urmă, s-a raportat, într-un studiu efectuat pe pacienți cu SM în postmenopauză, că % au experimentat o agravare a simptomelor lor după menopauză, în timp ce % au raportat că simptomele lor s-au diminuat (Smith și Studd ) Acești pacienți au raportat că starea lor © de către Taylor & Francis Group, LLC Creierul feminin, ediția a doua Figura Rata de recădere a simptomelor SM asociată cu sarcina și nașterea fie sa îmbunătățit ( la sută) sau nu sa schimbat ( la sută) cu terapia de substituție hormonală De asemenea, în acest studiu, / pacienți cu SM în premenopauză au raportat că simptomele lor au fost mai agravate premenstrual și / au raportat că simptomele lor s-au îmbunătățit în acel moment (Figura ) Rezultatele experimentelor discutate în această secțiune sunt rezumate în Examinarea tabelului nu dezvăluie decât două coloane de rezultate aparent contradictorii, cel puțin în ceea ce privește valorile absolute ale estrogenului și progesteronului După un studiu atent al , un pos- Cu toate acestea, începe să apară un model abil Poate că nu numai valorile absolute ale celor doi hormoni sunt importante, ci și modificările nivelurilor hormonale, în special a nivelului de estrogen În timpul fazei luteale și în special premenstruală, atât nivelurile de progesteron, cât și de estrogen fluctuează rapid În timpul fazei menstruale există o perioadă de stabilitate, apoi estrogenul începe să se ridice rapid până la vârful pre-ovulatoriu și apoi să scadă câteva zile mai târziu Pozzilli şi colab și-au testat pacienții între zilele până la (foliculare) și zilele până la Dacă pacienții au fost testați mai devreme în faza foliculară (nivelul de estrogen nu începe să crească până în ziua ), când au fost cinci sau șase zile de stabilitate hormonală relativă, simptomele ar putea fi de așteptat să fie mai puțin severe decât în zilele până la , când atât nivelurile de progesteron, cât și de estrogen au scăzut Bansil și colab și-au testat subiecții în zilele - (Grupul ), - (Grupul ) și - (Grupul ), apoi și-au ajustat grupurile în funcție de nivelurile hormonale serice Între zilele și , imediat după vârful de estrogen, când au raportat cel mai mare număr de leziuni, nivelurile de estrogen au scăzut rapid Între zilele și , progesteronul a scăzut brusc, iar estrogenul a scăzut lent Relativ vorbind, Grupa a fost în perioada cea mai instabilă Interesant este că simptomele SM devin de obicei mai bune sau dispar complet în timpul sarcinii, când atât estrogenul, cât și progesteronul sunt mari Această schimbare legată de sarcină a fost recunoscută de mulți ani și există o serie de rapoarte anecdotice în care medicii care tratează SM © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul : Neurologie, psihiatrie și creierul feminin Tabelul Rezumatul efectelor estrogenului și progesteronului asupra SM Estrogen Progesteron variabil EAE la șobolani Beneficiar Fără efect Celulele T in vitro Mixte benefice Sarcina benefică Studii ale ciclului menstrual RMN/RR ( ) Dăunător Pozzilli şi colab RMN/RR ( ) și P ( ) Dăunătoare Bansil și colab Ziua - Ziua - Ziua - Ziua - Auto-raportare/RR ( / ) Mai rău la început Mai rău - Auto-raport/P ( / ) Nicio modificare Nicio modificare Nicio modificare Nicio modificare Auto-raportare ( / ) Mai rău Auto-raportare ( / ) Mai bine pacienții au sugerat că sarcina ar putea fi o modalitate bună de a obține ameliorarea, deși temporar, de la simptome Epilepsie Epilepsia nu este o singură tulburare, ci este, de fapt, un grup de tulburări caracterizate prin activitate anormală și excesivă (epileptiformă) a creierului, constând în declanșarea în explozie sincronizată a populațiilor de neuroni În timp ce caracteristica definitorie a epilepsiei este această activitate epileptiformă, așa cum este diagnosticată folosind EEG, semnele clinice ale unei convulsii pot varia de la zvâcnirea ușoară a unui singur deget (crize simple parțiale) până la crize generalizate în general cu pierderea conștienței ( crize tonico-clonice generalizate) Incidența epilepsiei este de obicei aceeași pentru femei și bărbați Cu toate acestea, diferențele de sex în exprimarea epilepsiei au fost de mult recunoscute și baza hormonală a acestor diferențe este, de asemenea, înțeleasă Se estimează că între % și % (în funcție de criteriile aplicate) dintre femeile cu experiență de epilepsie se modifică în severitatea sau frecvența crizelor asociate cu ciclul menstrual Există chiar și un nume pentru convulsii care apar în principal sau cu o frecvență crescută în timpul unei anumite faze a ciclului menstrual: epilepsia catamenială (Zahn ) Deși activitatea epileptiformă poate apărea în orice zonă a creierului, una dintre regiunile cel mai des afectate este hipocampul Epilepsia lobului temporal (TLE, convulsii complexe parțiale) este o formă comună a bolii, iar în TLE locul activității epileptiforme este adesea în hipocamp Are © de către Taylor & Francis Group, LLC Creierul feminin, ediția a doua a fost demonstrat că un model distinct de pierdere de celule în hipocamp (scleroza meziotemporală) este asociat cu TLE (Woolley și Schwartzkroin ) S-a demonstrat că estradiolul induce plasticitatea sinaptică în hipocamp prin promovarea formării de noi sinapse În mod semnificativ, receptorii din aceste sinapse nou induse sunt în primul rând subtipul N-metil-D-aspartat (NMDA) al receptorului glutamat, subtipul receptorului a cărui supraactivare este asociată cu hiperexcitabilitatea și moartea celulară Modelul de aprindere al epilepsiei folosește stimularea electrică sau chimică a unei zone a sistemului limbic, de exemplu, amigdala, pentru a produce activitate epileptiformă la un animal (de exemplu, șobolan) Pentru a furniza stimularea, electrozii (sau o canulă, în cazul substanțelor chimice) trebuie să fie poziționați în regiunea țintă a creierului, pe una sau ambele părți ale creierului, în funcție de întrebarea experimentală Pe lângă furnizarea stimulului, electrozii sunt adesea folosiți pentru a înregistra activitatea creierului rezultată din stimulare În stadiile incipiente ale aprinderii, stimularea va produce o explozie scurtă de activitate neuronală (descărcare de după [AD]) Cu stimularea repetată, AD devine prelungită și se poate răspândi în regiunile vecine ale creierului În cel mai extrem caz, activitatea epileptiformă se poate extinde la structurile limbice de pe partea opusă a creierului; de unde termenul „aprindere” (Figura ) În cele din urmă, șobolanii prezintă convulsii tonico-clonice generalizate S-a demonstrat că tratamentul șobolanilor cu estradiol potențează procesul de aprindere prin reducerea numărului de stimulări necesare pentru a produce convulsii generalizate (Wooley și Schwartzkroin ) În plus, s-a demonstrat că atunci când estradiolul se leagă de stimulare Figura Reprezentarea schematică a aprinderii în sistemul limbic Fiecare linie verticală reprezintă un potențial de acțiune al unui neuron amigdala © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul : Neurologie, psihiatrie și creierul feminin Tabelul Acțiunile estrogenului și progesteronului în modelele animale de epilepsie Estrogen Progesteron Scade pragul ECS Prelungește durata convulsiilor Crește severitatea convulsiilor Creează focare epileptiforme cu aplicare directă Ridică pragul ECS Reduce activitatea convulsive (inclusiv sevrajul de alcool) Ridica pragul convulsiv Provoacă sedare și anestezie (și la om) Sursa: Din Morrell ( ) ECS, electrocommlswe șoc situsul de legare a steroizilor de pe receptorul GABAa, reduce influxul de clorură care apare în mod normal atunci când GABA se leagă de receptor, ducând la o scădere a efectului inhibitor al GABA Când progesteronul se leagă de situsul de legare a steroizilor de pe receptorul GABAa, există o creștere a influxului de clorură asociat cu legarea GABA și, prin urmare, o creștere a acțiunilor inhibitoare ale GABA (Morrell ) Există dovezi substanțiale care susțin o activitate de promovare a convulsiilor pentru estrogen și o activitate de reducere a convulsiilor pentru progesteron (Tabelul ) Femeile cu epilepsie raportează în mod constant că stresul și ciclul menstrual, în această ordine, sunt cei mai consecvenți doi factori care declanșează convulsii (Spector et al ) Există o mulțime de dovezi empirice care să susțină rapoartele lor Există trei modele de activitate convulsivă asociate cu epilepsia catamenială Activitatea convulsivă poate fi mai gravă în cele trei zile înainte și în cele trei zile după debutul fazei menstruale; în acest moment estrogenul este scăzut, dar progesteronul este practic inexistent Activitatea convulsive poate fi mai gravă în momentul ovulației, când estrogenul este ridicat În ciclurile în care ovulația nu are loc (cicluri anovulatorii), estrogenul rămâne relativ ridicat, dar progesteronul nu crește și pot apărea convulsii aparent aleatoriu în faza Iuțeai ( ) In normal femeile și femeile cu epilepsie care suferă de convulsii generalizate, mai puțin de la sută din cicluri sunt anovulatorii; cu toate acestea, la femeile cu epilepsie care suferă de convulsii la lob temporal, sa raportat că rata ciclurilor anovulatorii este de aproximativ % (Zahn ) Au fost raportate și alte diferențe legate de sex în epilepsia lobului temporal Un studiu PET pe de persoane cu epilepsie ( de bărbați, de femei) a raportat că la femei, între crize, a existat o scădere a utilizării glucozei (hipometabolism) în lobul temporal contralateral față de zona în care încep convulsiile (Savic și Engel ) Odată cu debutul crizei, activitatea epileptiformă s-a extins rapid în această zonă contralaterală unde a fost observat hipometabolism La bărbați, pe de altă parte, hipometabolismul observat între convulsii a fost în principal în zonele frontale ipsilaterale și activitatea epileptiformă s-a extins în această zonă cu debutul convulsiilor © de către Taylor & Francis Group, LLC Creierul feminin, ediția a doua creșterea activității convulsive crize convulsive crescute în ciclurile anovulatorii Q menstrual ^postmenstrual^ Qntermenstrual^ premenstrual Figura Modificări ale activității convulsive și ale ciclului menstrual Sarcina și epilepsia sunt o combinație dificilă, dar nu de necontrolat Pentru a menține o sarcină sănătoasă și pentru a-și controla epilepsia, planificarea unei sarcini cu mult timp în avans este esențială pentru o femeie cu epilepsie Mulți neurologi care tratează epilepsia recomandă ca planificarea unei sarcini să înceapă cu cel puțin un an înainte Pot fi luați în considerare toți factorii asociați cu sarcina, iar viitoarea mamă poate avea medicamentele ajustate și, dacă este necesar, modificate pentru a asigura un control optim al convulsiilor la cea mai mică doză de medicament posibilă Majoritatea medicamentelor antiepileptice au potențialul de a provoca malformații congenitale, deși unele sunt mai sigure decât altele Din acest motiv, o schimbare în managementul medicamentelor poate fi de dorit și aceasta, în sine, poate necesita câteva luni boala Parkinson Boala Parkinson (PD) a fost descrisă pentru prima dată de James Parkinson în drept „paralizia tremurătoare” Numele „oficial” dat de World Health © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul : Neurologie, psihiatrie și creierul feminin Organizarea este paralizia agitans (traducerea latină a „paraliziei tremuratoare”) Se caracterizează printr-un tremor în repaus ( - Hz), bradikinezie (încetinerea mișcării) și rigiditate (mușchii afectați par a fi în mod constant contractați) Deficitele cognitive sunt, de asemenea, asociate cu PD la unii pacienți PD este asociată cu pierderea neuronilor care conțin dopamină în regiunea pars compacta a substanței negre Simptomele motorii descrise mai sus sunt rezultatul pierderii dopaminei în calea nigro-striatală, care are efecte profunde asupra transmiterii neuronale în ganglionii bazali ( )• Ganglionii bazali sunt formați din patru nude: striatul, globus palli-dus, substantia nigra și nucleul subtalamic Striatul este centrul de control pentru ganglionii bazali (Parent et al ) Este ținta majoră pentru intrările către ganglionii bazali din alte părți ale creierului Se proiectează la ieșirea nudei a ganglionilor bazali și aceste proiecții sunt în întregime GABAergice Neuronii care eliberează GABA din striat au receptori de dopamină Neuronii care se proiectează către segmentul intern al globului pallidus (GPi) și secțiunea reticulară a substanței negre (SNr) au receptori de dopamină de tip I (Dj (care, conform Parent și colab , facilitează declanșarea celulelor), în timp ce neuronii proiectat spre segmentul extern al globului pallidus (GPe) conțin receptori de dopamină de tip II (D ) (care, conform lui Parent și colab , inhibă arderea celulelor) În condiții normale, celulele GABAergice din striat primesc proiecții DA de la pars compacta a substanței negre (SNc) În boala Parkinson neuronii care conțin dopamină din SNc sunt cei care degenerează, reducând aportul de dopamină în striat Când neuronii striatali care se proiectează spre GPi își pierd aportul inhibitor de dopamină, ei cresc eliberarea lor de GABA și deci inhibarea lor asupra talamusului Se crede că această inhibare talamică explică mișcarea afectată și celelalte semne clasice ale bolii Parkinson Vârsta de debut a PD este de obicei peste de ani; cu toate acestea, există o formă rară a bolii cu debut precoce, care poate începe încă de la vârsta de de ani Prevalența PD este estimată la % din populația de peste de ani PD apare mai frecvent la bărbați decât la femei Vârsta de debut a bolii, severitatea și cursul în timp sunt aceleași la cele două sexe Interesant este că femeile cu PD au aceeași speranță de viață ca și bărbații cu PD Cu alte cuvinte, deoarece femeile au în mod normal o speranță de viață mai mare decât bărbații, PD scade speranța de viață a femeilor în mod disproporționat (Diamond et al ) Deoarece PD este o boală asociată în mod normal cu grupele de vârstă mai înaintate, problema efectelor ciclului menstrual asupra PD a apărut rar Există, totuși, un număr mic de rapoarte care sugerează că hormonii circulanți pot afecta severitatea bolii De exemplu, ca răspuns la un chestionar administrat prin poștă la de femei cu PD, la sută dintre pacienții care nu au luat contraceptive orale au raportat o agravare a simptomelor înainte și în timpul menstruației; la sută din © de către Taylor & Francis Group, LLC Creierul feminin, ediția a doua BOALA PARKINSON Figura Reprezentare schematică a modificărilor activității neurotransmițătorilor în căile ganglionilor bazali asociate cu boala Parkinson Triunghiurile umplute reprezintă sinapse inhibitorii; triunghiurile deschise reprezintă sinapsele excitatorii Liniile întrerupte indică o activitate scăzută în cale CTX, cortex; DA, dopamină; GLU, glutamat; GPe, segment extern globus pallidus; GPi, segment intern globus pallidus; SNc, substantia nigra pars compacta; SNr, substantia nigra pars reticulata; STH, nuclei subtalamici; STR, striat; TH, talamus DA (i) indică efectul inhibitor al DA asupra neuronilor de proiecție GPe DA (e), efectul excitator al DA asupra neuronilor de proiecție GPi și SNr Adaptat și modificat din Parent și colab ( ) © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul : Neurologie, psihiatrie și creierul feminin pacienții care au luat contraceptive orale au raportat aceeași exacerbare asociată fazei menstruale în simptome (Thulin și colab ) Un studiu pe de pacienți cu PD în postmenopauză a raportat un efect benefic al înlocuirii estrogenului (Saunders-Pullman et al ) Pacienții din acest studiu au avut o durată a bolii de mai puțin de cinci ani și nu au luat niciodată L-Dopa (cel mai utilizat tratament pentru boala Parkinson) Treizeci și patru de pacienți au primit suplimente de estrogen (estrogen singur = ; estrogen plus progesteron = ; formulare necunoscută = ) Analiza rezultatelor a indicat că a existat o corelație negativă între înlocuirea estrogenului și scorul pe Scala unificată de evaluare a bolii Parkinson Un subgrup de persoane cu PD dezvoltă demență Un studiu retrospectiv pe de femei cu PD, dar fără demență și de femei cu PD și cu demență a raportat o incidență semnificativ mai mare a demenței la pacienții care nu iau substituție estrogenică (Marder și colab ), deși prevalența generală a PD nu a fost afectate de înlocuirea estrogenului Nu este surprinzător că există o literatură foarte mică disponibilă despre sarcina în PD Doar aproximativ % dintre femelele cu PD sunt încă în anii lor de reproducere Un număr de studii au raportat că simptomele PD se agravează în zilele ciclului până la (a se vedea pentru o revizuire) Interesant, multe dintre aceste femei au raportat că simptomele ciclului menstrual s-au agravat după ce au dezvoltat PD Într-un studiu asupra a sarcini în PD, sa raportat că dintre femei au raportat progrese mai rapide ale bolii în timpul sarcinii (Golbe ) Sa raportat într-un alt studiu că simptomele non-motorii ale PD păreau mai rele în timpul sarcinii decât simptomele motorii (Roy , după cum este citat în Rubin ) Boala Alzheimer și îmbătrânirea Procesul normal de îmbătrânire, care începe într-adevăr în momentul în care se termină dezvoltarea, este însoțit de o scădere ușoară, treptată, a funcției cognitive foarte târziu în viață Modificările includ deficite de memorie și o scădere a abilităților, cum ar fi rezolvarea problemelor, orientarea vizual-spațială și fluența verbală Există o schimbare a tiparelor de somn cu o creștere a somnului cu unde lente din stadiul și o scădere a somnului cu mișcarea rapidă a ochilor Există tendința de a dormi mai puțin și de a se trezi mai des, iar mulți oameni în vârstă suferă de privare cronică de somn ca urmare a acestor modificări Aceste modificări comportamentale sunt însoțite de o scădere a greutății totale a creierului, cu unele pierderi neuronale specifice regiunii Există scăderi ale nivelurilor de dopamină, noradrenalina și acetilcolină La examinarea histologică a creierului îmbătrânit, pot fi observate, de asemenea, un număr mic de plăci senile și încurcături neurofibrilare La un moment dat, la unii indivizi, procesul normal de îmbătrânire devine un proces patologic și se dezvoltă demența Există dovezi recente care sugerează că variantele în © de către Taylor & Francis Group, LLC Creierul feminin, ediția a doua receptorii de estrogeni sunt asociați cu un risc crescut de afectare cognitivă de tip non-demență (Yaffe et al ) Cea mai comună formă de demență este boala Alzheimer (AD) AD apare mai frecvent la femei decât la bărbați, cu un raport de aproximativ : Afectează aproximativ la sută din populația de peste de ani, crescând la aproximativ la sută din populația de peste de ani Există o formă mai puțin frecventă de AD cu debut precoce, între și de ani (vezi mai jos) În stadiile incipiente ale AD, este dificil să se distingă starea bolii de procesul normal de îmbătrânire Cu toate acestea, pe măsură ce boala progresează, are loc o scădere rapidă a funcției cognitive până când pacientul devine neresponsibil și imobilizat la pat Neuropatologia AD este caracterizată printr-o pierdere de neuroni care are ca rezultat o aparentă „contracție” a creierului și mărirea ventriculilor Pierderea celulelor este deosebit de pronunțată în hipocamp, amigdală, cortex entorinal, talamus anterior, locus coeruleus, nuclei rafe și neocortex La examenul histologic, pot fi observate modificările neuropatologice care sunt semnele distinctive ale AD, și anume pierderea celulelor, încurcăturile neurofibrilare și plăcile senile Primele semne ale AD sunt de obicei observate în cortexul entorinal; cu toate acestea, pe măsură ce boala progresează, plăcile și încurcăturile neurofibrilare se răspândesc în celelalte zone vulnerabile enumerate mai sus și pot fi văzute în cele din urmă în tot creierul Componentele intracelulare ale AD, încurcăturile neurofibrilare, sunt compuse din lanțuri de proteină tau care se adună în citoplasmele celulelor Tau este în mod normal o proteină solubilă asociată cu structura celulară normală În AD, totuși, proteina tau este mult mai puțin solubilă și se adună în spațiul intracelular, perturbând funcția celulară și conducând în cele din urmă la moartea celulei Plăcile senile sunt componenta extracelulară a patologiei AD Sunt depozite de amiloid care apar în spațiul extracelular și în pereții vaselor de sânge din SNC Principalul constituent al amiloidului este P amiloid, iar modificările expresiei P amiloidului au fost demonstrate atât în AD, cât și în sindromul Down Ca urmare a modificărilor neuropatologice, pierderea neuronilor producători de acetilcolină în nucleul bazal, septul medial și bânda diagonală a lui Broca are ca rezultat o pierdere pe scară largă a acetilcolinei Alți neurotransmițători, inclusiv dopamina și noradrenalina, sunt de asemenea scazuți În aproximativ % din cazurile de AD, boala debutează înainte de vârsta de de ani (debut precoce) AD cu debut precoce este considerată familială (moștenită) În plus, există și factori de risc genetici pentru debut tardiv ANUNȚ Până în prezent, au fost identificate cinci mutații care sunt asociate cu AD ( ) În aproximativ % din cazurile de AD cu debut precoce, există o mutație a genei care codifică presenilina Deși rolul presenilinei nu este înțeles, s-a demonstrat că mutațiile care afectează proteina precursor de amiloid (proteina din care derivă p amiloid) și presenilina au ca rezultat producerea formelor dăunătoare de P amiloid O altă proteină care a fost, de asemenea, asociată cu AD este © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul : Neurologie, psihiatrie și creierul feminin Tabelul Mutații genetice asociate cu AD Elementul cromozomului afectat tip AD Proteina precursoare de amiloid Debut precoce/familial Presenilin Debut precoce/familial Presenilin Debut precoce/familial Apolipoproteina E Debut precoce/sporadic Debut tardiv/familial Macroglobulina alfa- Debut precoce/sporadic Debut tardiv/familial apolipoproteina E (ApoE) Locul ApoE de pe cromozomul poate exprima trei forme diferite de ApoE (alele), iar una dintre aceste alele, E , este exprimată la % dintre pacienții cu AD cu forma tardivă a AD Există dovezi experimentale care susțin un rol protector al estrogenului în AD De exemplu, s-a demonstrat in vitro folosind o linie celulară hipocampală de șoarece, că estrogenul poate avea acțiuni antioxidante (Behl și colab ) Loturi de celule au fost incubate cu una dintre cele trei neurotoxine diferite: proteina p amiloid, peroxid de hidrogen sau glutamat Pentru fiecare neu-rotoxină, subgrupurile au fost pre-incubate cu -p estradiol, progesteron, aldosteron, corticosteron sau colesterol Celulele pre-incubate cu -P estradiol au fost protejate împotriva neurotoxinelor; niciunul dintre ceilalți hormoni nu a arătat acest efect protector Acțiunea neuroprotectoare a -P estradiolului a fost independentă de receptorii de estrogeni S-a raportat, de asemenea, că estrogenul joacă un rol în metabolismul proteinei precursoare de amiloid, din care este derivat materialul care cuprinde plăci senile (proteina P-amiloid) (Jaffe et al ) proteina p-amiloid este un constituent esențial al tuturor celulelor; este acumularea anormală în AD care este asociată cu moartea celulară Probele dintr-o linie celulară derivată din om care exprimă receptorii de estrogeni au fost incubate timp de zile în mediu care conține niveluri fiziologice de -P estradiol sau în mediu de control După perioada de incubare, mediul în care au fost incubate diferite loturi de celule a fost analizat pentru prezența unui produs secundar al metabolismului proteinei precursoare de amiloid Nivelurile de produs secundar au fost semnificativ mai mari în probele incubate cu -p estradiol, sugerând că în aceste celule metabolismul proteinei a fost îmbunătățit Unul dintre cele mai dificile aspecte ale cercetării privind îmbătrânirea este încercarea de a obține date într-un studiu retrospectiv Oricât de cooperanți ar fi subiecții și îngrijitorii lor, informațiile devin distorsionate (ca să nu mai spun că sunt uitate) cu timpul Când boala de interes este una caracterizată prin deteriorarea cognitivă și pierderea memoriei, ca în AD, problemele devin aproape insurmontabile Baltimore Longitudinal Study of Aging (BLSA) este un studiu multidisciplinar al procesului normal de îmbătrânire care a urmat © de către Taylor & Francis Group, LLC m Creierul feminin, ediția a doua de indivizi timp de aproape de ani La fiecare doi ani, participanții la BLSA sunt supuși unei evaluări fizice, neurologice și psihologice, inclusiv culegerea de informații despre utilizarea înlocuirii estrogenului (ER) sau a oricăror alte medicamente sau suplimente În plus față de furnizarea de date neprețuite despre schimbările normale asociate cu procesul de îmbătrânire, BLSA oferă, de asemenea, o bază de date excelentă pentru studierea neuropatologiei îmbătrânirii De exemplu, datele de la de femei în postmenopauză din BLSA care fuseseră deja urmărite timp de ani au fost analizate pentru incidența AD (Kawas și colab ) Pe parcursul perioadei de ani, aproximativ % dintre subiecți au folosit ER Tot în acea perioadă, de subiecți au dezvoltat AD, inclusiv subiecți care au luat ER Datele au fost analizate pentru a estima riscul de dezvoltare a AD atunci când luați ER, inclusiv corecții pentru statutul educațional și vârsta Riscul calculat de a dezvolta AD a fost de , , ceea ce a fost un risc redus în comparație cu subiecții care nu au luat ER Interesant, s-a determinat, de asemenea, că a existat un risc de , asociat cu administrarea de medicamente antiinflamatoare nesteroidiene Un alt studiu pe termen mai scurt pe de femei în postmenopauză a dat rezultate similare (Tang et al ) Subiecții au fost recrutați prin poștă și au fost rugați să participe la un interviu inițial și la o examinare fizică și cel puțin o examinare anuală de urmărire (durata urmăririi a fost de la unu la cinci ani) La interviul inițial, au fost colectate informații despre starea de urgență La momentul în care datele au fost analizate, , % dintre subiecți au luat ER și % dintre subiecții non-ER au dezvoltat AD, comparativ cu % dintre utilizatorii ER Riscul calculat de AD pentru subiecții care au luat ER a fost de , În plus, pentru subiecții care au luat ER care au dezvoltat AD, debutul bolii a fost semnificativ mai târziu decât la subiecții non-ER S-a raportat, de asemenea, dintr-un studiu pe femei cu AD, că subiecții care au luat ER ( , la sută) au arătat un răspuns semnificativ mai mare la terapia cu tacrină (un medicament anti-Alzheimer utilizat la acel moment) decât subiecții non-ER ( Schneider et al ) (vezi capitolul ) Psihiatrie Depresia și anxietatea (în special tulburarea de panică, fobiile și tulburarea obsesiv-compulsivă) apar mai frecvent la femei Răspunsurile la medicamentele utilizate pentru tratarea acestor tulburări diferă, de asemenea, între sexe (vezi capitolul ) Nici una dintre aceste afirmații nu ar trebui să fie surprinzătoare pentru oamenii chiar și marginal asociați cu sistemul de sănătate Ceea ce este surprinzător este că s-a depus atât de puțin efort pentru a încerca să înțelegem cum și de ce apar aceste diferențe Depresie Tulburarea depresivă sau „depresia majoră” este definită în DSM-IV ca unul sau mai multe episoade de dispoziție depresivă care durează două săptămâni sau mai mult, implicând © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul : Neurologie, psihiatrie și creierul feminin sentimente de depresie și pierderea interesului și a plăcerii în toate aspectele vieții Astfel de episoade sunt adesea însoțite de modificări ale greutății corporale și ale tiparelor de somn, oboseală, pierderea apetitului sexual, pierderea stimei de sine și uneori gânduri suicidare Tulburarea distimică este definită ca sentimente continue de depresie (spre deosebire de episoadele depresive) cu o durată de cel puțin doi ani, cu sentimente de depresie care apar aproape în fiecare zi și fără o perioadă mai mare de două luni fără sentimente de depresie Atât tulburarea depresivă, cât și tulburarea distimică apar aproximativ de două ori mai frecvent la femei decât la bărbați Există dovezi pentru o componentă genetică a depresiei, în special la femei Un studiu pe de perechi de gemeni ( de perechi de femei, de perechi de bărbați) a urmărit subiecții pe o perioadă de ani (Bierut și colab ) Perechile de gemeni au fost clasificate astfel: feminin-monozigot, n = perechi; feminin-dizigot, n = perechi; masculin-monozigot, n = perechi; mascul-dizigot, n = perechi; feminin/mascul-dizigot, n = perechi Perechile de gemeni, care s-au oferit voluntari pentru studiu între și , au completat un chestionar inițial în momentul în care au intrat în studiu Opt ani mai târziu ( - ) au completat un al doilea chestionar Al doilea chestionar a fost urmat de un sondaj telefonic aproximativ patru ani mai târziu ( - ) Rezultatele raportate în studiu s-au bazat pe sondajul telefonic Vârstele medii ale subiecților la momentul anchetei telefonice erau de de ani pentru subiecții de sex feminin și de de ani pentru subiecții de sex masculin Sondajul a folosit o formă modificată a Evaluării Semi-Structurate pentru Genetica Alcoolismului, care solicită date despre tulburările psihiatrice, precum și despre alcoolism Analiza rezultatelor a arătat că a existat o rată de concordanță mai mare a depresiei la femeile gemene monozigoți decât la femeile gemene dizigoți (Tabelul ) Pentru gemenii de sex masculin, rata de concordanță pentru depresie a fost similară pentru gemenii monozioți și dizigoți Un studiu pe de perechi de gemeni de sex feminin a examinat, de asemenea, problema influențelor genetice și de mediu în dezvoltarea depresiei Tabelul Prevalența și rata de concordanță pentru tulburarea depresivă majoră DSM-IV la de perechi de gemeni Concordanța prevalenței duble perechi Monozigot-feminin , , Dizigot-feminin , , Monozigot-masculin , , Dizigot-masculin , , Dizigotic-mixt: Gemeni feminin , , Gemeni masculin , , Din Bierut et al ( ) © de către Taylor & Francis Group, LLC Creierul feminin, ediția a doua (Kendler et al ) Pentru obținerea datelor au fost folosite interviuri personale cu fiecare subiect (deși nu a fost specificată forma interviului) Analiza rezultatelor interviului a relevat o prevalență pe tot parcursul vieții a depresiei majore de la sută și o prevalență pe o lună a tulburării de anxietate generalizată (GAD) de , la sută Rezultatele acestui studiu sunt deosebit de interesante, deoarece sugerează că factorii genetici sunt importanți în etiologia tulburării depresive și că acești factori figurează și în etiologia GAD Autorii sugerează că factorii genetici predispun individul să dezvolte una dintre cele două tulburări și sunt factorii de mediu nonfamiliali care determină ce tulburare va fi exprimată Când simptomele depresiei sunt limitate la faza Iuțeai târzie a ciclului menstrual, se aplică termenul de „tulburare disforică premenstruală” (PMDD) PMDD se distinge de sindromul premenstrual (PMS) pe baza severității Simptomele PMS sunt de obicei descrise în termeni precum „iritabilitate”, „tensiune” și „depresie” și nu îndeplinesc criteriile pentru un episod depresiv major (Yonkers ) Interesant, PMDD este asociat la până la la sută dintre pacienții cu tulburare depresivă Au existat rapoarte mixte despre relația dintre sinuciderea femeilor și ciclul menstrual Unele studii au raportat o rată mai mare în prima săptămână; alții au raportat că rata este mai mare în a patra săptămână Un studiu pe femei care au încercat să se sinucidă a raportat că % dintre încercări au fost făcute în prima săptămână a ciclului, % în a doua săptămână, % în a treia săptămână și % în a patra săptămână (Baca-Garcia) et al ) Acest rezultat sugerează că poate exista o vulnerabilitate crescută atunci când estrogenul este scăzut ( ) Tulburarea bipolară, caracterizată prin episoade de depresie alternând cu episoade de manie (hiperactivitate, dispoziție sau iritabilitate crescută, stima de sine umflată, cu durata de cel puțin o săptămână), este reprezentată în mod egal la femei și la bărbați Există o subcategorie de tulburare bipolară, un tip de ciclism rapid caracterizat prin patru sau mai multe cicluri pe an, care este mai frecventă la femei decât la bărbați Un studiu pe de femei și de bărbați cu tulburare bipolară nu a găsit diferențe între femei și bărbați în ceea ce privește vârsta de debut (vârsta medie de ani) sau în condițiile de viață (Blehar și colab ) Cu toate acestea, nivelul de educație atins a fost semnificativ mai mare pentru bărbați decât pentru femei Dintre subiecții de sex feminin, la sută au declarat că au fost însărcinate, iar dintre acești subiecți la sută au raportat că au avut probleme emoționale severe asociate cu sarcina și nașterea Treizeci și unu la sută dintre subiecți au raportat că au experimentat menopauză, dintre care la sută au raportat că au experimentat dificultăți emoționale severe legate de menopauză În cele din urmă, în legătură cu ciclul menstrual, % dintre subiecți au raportat modificări previzibile ale dispoziției asociate cu faza premenstruală sau menstruală a ciclului ( % au raportat fluctuații ale dispoziției și iritabilitate; % au raportat depresie) (Figura ) Aceasta © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul : Neurologie, psihiatrie și creierul feminin activitate de curățare neobișnuită (O CD) Schimbări crescute de dispoziție/bipolar Q menstrual ^postmenstrual^ Qntermenstrual^ premenstrual Figura Depresia, anxietatea și ciclul menstrual a fost, de asemenea, raportat în acest studiu că semnificativ mai multe femei decât bărbați din eșantion au avut antecedente de hipertiroidism și migrenă Tulburările de dispoziție postpartum apar de obicei în primele trei luni de la naștere „Postpartum blues” este un episod acut de disforie, lacrimi și anxietate care apare în primele trei până la șapte zile după naștere Este considerat de mulți furnizori de servicii medicale ca fiind o parte normală a nașterii Se estimează că depresia postpartum apare în % până la % din nașteri Factorii predispozanți ai depresiei postpartum sunt un istoric de tulburare depresivă sau un episod anterior de depresie postpartum în sine (Pariser ) Deși, anecdotic, tulburarea depresivă este asociată cu menopauza, relația nu este justificată în literatură (Hunter ) De fapt, atât pentru bărbați, cât și pentru femei, numărul de episoade de tulburări afective (care include depresia) este mai mic în grupa de vârstă - de ani decât în grupa de vârstă - de ani (Pariser ) Asocierea menopauză-depresie este totuși omniprezentă și a fost sugerată © de către Taylor & Francis Group, LLC Creierul feminin, ediția a doua că, deși depresia nu este direct asociată cu menopauza, poate exista o rată crescută de recurență pentru femeile care au suferit deja de depresie (Pearlstein ) Anxietate Clasificarea DSM-IV pentru tulburarea de anxietate generalizată (GAD) specifică faptul că anxietatea și îngrijorarea excesivă trebuie să fi fost experimentate aproape zilnic pentru o perioadă de nu mai puțin de șase luni Pe lângă anxietate, persoana poate prezenta neliniște, dificultăți de concentrare, iritabilitate și tulburări de somn (și oboseală) Tulburările de anxietate sunt în general mai răspândite la femei decât la bărbați GAD se dezvoltă de două ori mai frecvent la femei decât la bărbați Distimia este mai probabil să se dezvolte la femeile care suferă de TAG decât la bărbații care suferă de TAG, iar comorbiditatea TAG și distimia indică de obicei un rezultat slab pe termen lung, cu mai puține perioade de remisie (Pigott ) Există dovezi care sugerează că factorii genetici sunt importanți în dezvoltarea GAD și că aceiași (sau similari) factori genetici pot, de asemenea, predispune individul la tulburarea depresivă majoră (vezi mai sus) (Kendler și colab ) GAD este, de asemenea, mai frecvent în PMS Un studiu pe de pacienți cu GAD + PMS a raportat că simptomele GAD au fost de o severitate mai mare decât simptomele pacienților cu GAD doar sau subiecților de control La pacienţii cu GAD + PMS, simptomele GAD au fost, de asemenea, mai grave în faza premenstruală (McLeod et al ) Pe lângă GAD, există și alte categorii de tulburări de anxietate care sunt mai răspândite la femei Tulburarea de panică (adică atacuri de panică recurente, neașteptate) este experimentată de % dintre femei, dar doar de % dintre bărbați Tulburarea de panică la femei este, de asemenea, diferită calitativ de tulburarea la bărbați, femeile raportând mai multe simptome (de exemplu, palpitații, tremur, amețeli etc ) Există, de asemenea, un risc mai mare la femeile cu tulburare de panică pentru dezvoltarea agorafobiei și pentru o reapariție a simptomelor după remisiune (Yonkers și colab ) Anxietatea poate fi indusă la persoanele care suferă de tulburare de panică prin inhalarea de CO (dioxid de carbon) Un studiu pe pacienți cu tulburare de panică și subiecți sănătoși de control a raportat că anxietatea indusă de inhalarea de CO a fost semnificativ mai gravă în faza foliculară incipientă decât în faza luteală mijlocie la pacienții cu tulburare de panică, în timp ce subiecții de control nu au prezentat reacții de anxietate la pacienții cu tulburare de panică oricare fază (Perna et al ) Tulburarea de somatizare (denumită anterior isterie), experiența unor simptome fizice cum ar fi durerea, suferința gastro-intestinală și semnele pseudoneurologice care nu pot fi explicate pe deplin printr-o afecțiune medicală, apare mult mai frecvent la femeile cu tulburare de panică decât la femeile fără tulburare de panică boli psihiatrice (Battaglia et al ) © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul : Neurologie, psihiatrie și creierul feminin Tulburarea de stres post-traumatic (PTSD) este caracterizată prin reexperimentarea unei experiențe care provoacă frică, înfiorătoare și/sau care pun viața în pericol Persoana care suferă de PTSD va retrăi în mod repetat experiența traumatizantă, de exemplu, ca coșmaruri, flashback-uri sau iluzii Pe lângă faptul că provoacă stres, PTSD perturbă, de obicei, și viața profesională, familială și socială Rata de prevalență a PTSD este de obicei raportată a fi aproximativ aceeași pentru femei și bărbați Cauza PTSD la femei este cel mai adesea agresiunea (fizică sau sexuală), o experiență care pune viața în pericol sau a fi martor la o experiență care pune viața în pericol (Foa ) PTSD la bărbați este cel mai adesea legat de luptă Recent, femeile fiind acum incluse în situații de luptă, există și rapoarte de PTSD legate de luptă Un tip de tulburare de anxietate care pare să fi captat imaginația comedianților de stand-up este tulburarea obsesiv-compulsivă (TOC) Poveștile despre colegii de cameră care verifică în mod repetat punctele de alimentare sau își iau ceaiul de ori în sensul acelor de ceasornic sunt de obicei bune pentru râs Lady Macbeth a suferit probabil de TOC Tulburarea se caracterizează prin obsesii, de exemplu, gânduri recurente („Am închis apa din cadă?”) și compulsii, comportamente repetate (de exemplu, întoarcerea de mai multe ori la baie pentru a verifica dacă robinetul este închis) Deoarece majoritatea oamenilor se complau la control sau la comportamente superstițioase la un moment dat, comportamentele trebuie să fie tulburătoare și perturbatoare pentru activitățile în desfășurare pentru a fi clasificate drept tulburări TOC este mai frecvent la femei decât la bărbați, are un debut mai târziu la femei și este de obicei mai puțin sever (Pigott ) Există, de asemenea, dovezi că în unele cazuri TOC poate fi legat de ciclul menstrual Opsprezece femei de licență (vârsta medie ani) au participat la un studiu de două luni Patru dintre subiecți luau un contraceptiv oral În fiecare zi, subiecților li s-a cerut să noteze pe un chestionar dacă au terminat vreo treburi „obișnuite” de curățare în acea zi De asemenea, li s-a cerut să raporteze dacă s-au implicat în vreo „activitate de curățare ieșită din comun”, de exemplu, curățând ceva pe care de obicei nu curăță sau petrec un timp semnificativ mai mare în activități de curățare Paisprezece incidente de „comportament neobișnuit de curățare” au fost raportate de subiecți; dintre aceste incidente au avut loc în timpul fazei luteale a ciclului menstrual al subiecților ( ) Niciunul dintre subiecții care iau contracepție orală Activii au raportat activități de curățare neobișnuite (Dillon și Brooks ) Fobia socială, cunoscută și sub denumirea de tulburare de anxietate socială, este o teamă de situații publice în care persoana care suferă poate fi supusă stânjenii (de exemplu, propunerea unui toast la o cină) Când este plasată într-o situație potențial jenantă, persoana experimentează anxietate severă sau chiar un atac de panică (DSM-IV) Fobia socială este mai frecventă la femei decât la bărbați și există dovezi care sugerează că factorii genetici sunt implicați în dezvoltarea acesteia (Stein et al ) Sinuciderea este de obicei asociată cu depresia și, având în vedere incidența mai mare a depresiei la femei decât la bărbați, nu este surprinzător faptul că © de către Taylor & Francis Group, LLC Creierul feminin, ediția a doua femeile fac mai multe tentative de sinucidere decât bărbații, deși bărbații au rate mai mari de sinucidere (a se vedea pentru o revizuire) Sunt numeroase studii care enumeră factorii de risc pentru sinucidere, iar listele tind să difere între femei și bărbați și între ele Ceea ce este consecvent din literatura de specialitate este că moartea unui copil este asociată cu sinuciderea atât la bărbați, cât și la femei, în timp ce căsătoria și copiii au o valoare protectoare pentru ambele sexe Schizofrenie Schizofrenia se definește prin prezența psihozei (halucinații, iluzii) care a durat cel puțin șase luni Expresia psihozei poate lua forma unui comportament florid sau bizar (semne pozitive) sau retragere și lipsă de expresie emoțională (semne negative) În cadrul diagnosticului de schizofrenie există multe subcategorii care dețin în continuare boala (DSM-IV) Diagnosticul de schizofrenie nu este simplu Depinde în mare măsură de factori culturali De exemplu, într-o cultură în care comunicarea cu strămoșii cuiva este o parte acceptată a vieții, auzirea vocilor poate fi o normă culturală mai degrabă decât o halucinație auditivă Chiar și în medii culturale similare — de exemplu, Statele Unite și Regatul Unit — există diferențe în aplicarea criteriilor de diagnostic Incidența schizofreniei este de obicei raportată a fi egală pentru femei și bărbați Totuși, analiza diferitelor populații va da rezultate oarecum diferite Studiile efectuate în spitale, folosind mostre de pacienți internați, arată adesea că incidența este mai mare la bărbați decât la femei Prevalența este estimată a fi de , % până la % din populația generală Schizofrenia este, de obicei, raportată a fi mai puțin severă la femei, cu un prognostic mai bun, deși a fost pus sub semnul întrebării dacă această diferență în severitatea bolii este consecventă pe parcursul întregii vieți (Seeman ) Vârsta de debut este, în general, mai târziu la femei (mai târziu la de ani) decât la bărbați (la începutul de de ani); cu toate acestea, în tipurile familiale de schizofrenie, vârsta de debut este aceeași pentru femei și bărbați (Seeman ) Factorii genetici sunt clar importanți în schizofrenie, incidența bolii la rudele de gradul I ale pacienților fiind de ori mai mare decât incidența în populația generală Pentru schizofrenia cu debut tardiv, peste de ani, incidența la femei este mai mare decât la bărbați Acest dezavantaj feminin în grupul cu debut tardiv poate fi asociat cu modificări ale estrogenului (Seeman ) În modelele animale de psihoză, s-a demonstrat că estrogenul, dar nu testosteronul, reduce anomalia comportamentală a tulburării (Hafner et al ) Profilul simptomelor în schizofrenie a fost adesea raportat a fi diferit între femei și bărbați Simptomele negative sunt, în general, raportate că apar mai puțin frecvent la femei (de exemplu, Szymanski și colab ; Goldstein și colab ); cu toate acestea, unii autori nu sunt de acord că acesta este cazul © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul : Neurologie, psihiatrie și creierul feminin (Addington et al ; Seeman ) S-a raportat că paranoia apare mai frecvent la femele (Andia et al ) Variațiile față de structura normală a creierului asociate cu schizofrenia sunt, în general, raportate a fi mai pronunțate la bărbați decât la femei Modelul normal al asimetriei emisferice a fost adesea raportat (folosind CT și RMN) ca fiind inversat în schizofrenie, deși o serie de studii nu au raportat nicio diferență între schizofrenie și subiecții de control (Bullmore et al ) În multe cazuri, diferențele de metodologie explică probabil rezultatele contradictorii Bullmore şi colab ( ) au folosit RMN și analiza „razei de rotație”, care sugerează că depășește multe dintre problemele anterioare de analiză, pentru a examina diferențele de structură dintre creierul pacienților cu schizofrenie și subiecții de control Analiza razei de rotație măsoară modul în care punctele individuale dintr-o structură sunt distribuite în jurul centrului structurii Rezultatul analizei este o valoare, raza de rotație (Rg) Un Rg mare indică faptul că punctele sunt larg dispersate în jurul centrului obiectului, un Rg mic indică faptul că punctele sunt concentrate central Treizeci și șapte de pacienți cu schizofrenie ( femei, bărbați) și de subiecți de control ( femei, bărbați) au fost examinați în acest studiu La subiecții de control de sex masculin dreptaci, Rg-ul emisferelor drepte a fost semnificativ mai mare decât Rg-ul emisferelor stângi, iar modelul a fost inversat la subiecții stângaci Când datele au fost analizate pe sex, au existat diferențe între emisfere pentru bărbați, dar nu pentru femei La bărbații dreptaci cu schizofrenie (n = ), modelul stânga-dreapta a fost inversat, cu Rg redus pentru emisfera dreaptă Nu a existat nicio diferență între femeile dreptaci cu schizofrenie și femeile de control dreptaci Bryant și colab ( ) au examinat de pacienți ( de femei, de bărbați) cu schizofrenie și de subiecți de control ( de femei, de bărbați) folosind RMN Durata medie a bolii pentru bărbați și femei a fost de ani, respectiv ani Zonele măsurate în studiu au fost girusul temporal superior, complexul amigdala/hipocamp, cortexul prefrontal și nucleul caudat Volumele circumvoluției temporale superioare și ale complexului amigdală/hipocamp au fost semnificativ mai mici la pacienți în comparație cu martorii La pacienții de sex masculin, volumul lobului temporal stâng a fost semnificativ mai mic decât la bărbații martor Nu a existat nicio diferență în volumul total al lobului temporal între pacienții de sex feminin și martori Cowell și colab ( ) au folosit RMN pentru a corela modificările volumului lobului frontal cu semnele clinice ale schizofreniei Studiul a inclus de persoane cu schizofrenie ( de femei, de bărbați) și subiecți de control ( de femei, de bărbați) Durata medie a bolii a fost de șapte ani pentru femei și nouă ani pentru bărbați Autorii au descoperit o corelație între modificările lobului frontal și simptomele și că au existat diferențe de sex în aceste corelații ( ) © de către Taylor & Francis Group, LLC Creierul feminin, ediția a doua Tabelul Corelația dintre modificările lobului frontal și semnele clinice Clasificarea simptomelor FrontalVolume: Femele FrontalVolume: Masculi Semne negative Dezorganizare Halucinații/deliruri Suspiciune/ostilitate Fără corelație Volum crescut Simptome crescute Fără corelație Volum crescut Simptome crescute Fără corelație Volum scăzut Simptome crescute Fără corelație Fără corelație Sursa: De la Cowell et al ( ) Au fost raportate diferențe de sex și în volumul inferior al lobului parietal al persoanelor cu schizofrenie Frederikse şi colab ( ) au efectuat un studiu RMN pe de persoane ( femei, bărbați) cu schizofrenie și subiecți de control ( femei, bărbați) Durata bolii pentru subiecții din acest studiu nu a fost dată Pentru pacienții de sex feminin, volumul total al creierului a fost semnificativ mai mic decât pentru femeile de control Pentru pacienții de sex masculin, nu a existat nicio diferență în volumul total al creierului între pacienți și controale Cu toate acestea, a existat o scădere semnificativă a volumului lobului parietal inferior stâng în comparație cu martorii, iar această scădere a lobului parietal inferior stâng a dus la o inversare a asimetriei obișnuite stânga-dreapta a acestei regiuni Două studii anatomice post-mortem au raportat, de asemenea, diferențe între femei și bărbați Un studiu a examinat comisura anterioară a creiere ale pacienților cu schizofrenie ( femei, bărbați) și creiere de control de la persoane fără o tulburare neuropsihiatrică ( femei, bărbați) (Highley și colab ) Durata medie a bolii a fost de aproximativ de ani pentru femei și de ani pentru bărbați S-a măsurat comisura anterioară pentru aria secțiunii transversale și corintul fibrei Aria secțiunii transversale nu a fost diferită între creierul pacientului și cel de control; cu toate acestea, în creierul pacientului a existat o scădere semnificativă a fibrei corintă numai în creierul feminin Gradul de girificare (pliere) a cortexelor a fost sugerat a fi un indice anatomic al schizofreniei Un al doilea studiu post-mortem a măsurat gradul de girificare a cortexelor prefrontale de la de pacienți cu schizofrenie ( femei, bărbați) și de pacienți de control ( femei, bărbați) (Vogeley et al ) Durata medie a bolii pentru femei și bărbați a fost de ani, respectiv de ani A existat o girificare semnificativ mai mare pe partea dreaptă a creierului pacienților de sex masculin în comparație cu martorii de sex masculin Nu a existat nicio diferență între pacienții de sex feminin și subiecții de control de sex feminin Deoarece formarea girului este stabilă la scurt timp după naștere, autorii au sugerat că acest rezultat a indicat o componentă de dezvoltare în schizofrenie ( ) Un factor de confuzie în multe dintre studiile anatomice a fost faptul că subiecții au suferit pe termen lung de schizofrenie, adesea Capitolul : Neurologie, psihiatrie și creierul feminin Tabelul Modificări anatomice asociate cu schizofrenie Măsură anatomică Rezultate Emisfere, volum (IRM) controale RH m, dreapta > stânga LH m controale, stânga > dreapta RH m pacienți, stânga > dreapta RH f controale, dreapta = stânga RH f pacienți, dreapta = stânga Giro temporal superior, complex amigdala/hipocamp, volum (RMN) Lobul temporal stâng, volum (RMN) pacienți controale f pacienți > m pacienți f pacienți m controale f pacienți = f controale RH, dreptaci; LH, stângaci; m, bărbat; f, femeie; R, partea dreaptă a creierului; L, partea stângă a creierului spitalizat și cu un istoric îndelungat de tratament cu medicamente antipsihotice În multe cazuri, istoricul medicamentului (și uneori durata bolii) este fie necunoscut, fie nu este inclus în studiu, ceea ce face dificilă interpretarea rezultatelor Este imposibil de determinat dacă modificările observate se datorează bolii sau unui alt factor - de exemplu, tratamentele medicamentoase În mod ideal, datele ar trebui colectate înainte de începerea tratamentului medicamentos Un studiu CT al persoanelor care se confruntă cu primul episod de schizofrenie a raportat că ventriculii laterali ai pacienților (n = ) au fost mai mari decât cei de control (n = ), rezultând un raport ventricul-creier mai mare la pacienți Acest raport a fost mai mare la pacienții de sex feminin (n = ) decât la pacienții de sex masculin (n = ) (Vazquez-Barquero și colab ) Un studiu RMN al hipocampului-amigdalei și al coarnelor temporale în primul episod de schizofrenie (n = ) în comparație cu subiecții de control sănătoși (n = ) a dat, de asemenea, rezultate semnificative (Bogerts și colab ) Acest studiu a raportat că, la pacienții de sex masculin (n = ) și femei (n = ), a existat o mărire a cornului temporal pe partea stângă în comparație cu martorii A existat, de asemenea, o scădere semnificativă a volumului emisferei stângi la pacienții de sex masculin comparativ cu subiecții de control Creierul feminin, ediția a doua S-a raportat că au apărut o serie de modificări cognitive în schizofrenie Cele mai mari tulburări cognitive au fost raportate în general la bărbați De asemenea, s-a sugerat că afectarea este cea mai mare pentru sarcinile emisferei stângi și că perturbările în modelele de lateralitate a funcției cerebrale apar în schizofrenie Un studiu din al lui Reite et al a demonstrat că componenta câmpului evocat auditiv a magneto-encefalografiei (MEG) este perturbată în schizofrenie Răspunsurile unui grup de de pacienți cu schizofrenie paranoidă ( femei, bărbați) și subiecți de control ( femei, bărbați) au fost comparate utilizând RMN și MEG După cum sa discutat în capitolul , sursa M la subiecții de control masculin a fost mai asimetrică decât la subiecții de control de sex feminin La pacienții de sex masculin, sursa M a fost semnificativ mai puțin asimetrică decât la subiecții de control, dar la pacienții de sex feminin a existat o asimetrie mai mare decât la subiecții de control feminin Giro temporal superior (locația sursei M ) a fost, de asemenea, mai mic la pacienții de sex masculin decât la subiecții de control masculin (Reite și colab ) Gruzelier şi colab ( ) au testat răspunsurile persoanelor cu schizofrenie la o sarcină de memorie pentru fețe și cuvinte necunoscute Au fost pacienți în studiu ( femei, bărbați) și subiecți de control ( femei, bărbați) Pacienții au fost clasificați în funcție de simptome (delirante, simptome pozitive, simptome negative) și starea lor de boală (activ [ femei, bărbați], retras [ femei, bărbați], mixt [ femei, bărbați], și remis [ femei, bărbați]) S-a făcut și analiza medicației în funcție de starea bolii Studiul a fost realizat în două etape În etapa de învățare, de itemi au fost prezentați timp de secunde fiecare, iar subiecților li s-a cerut să dea un răspuns oral (pentru a se asigura că atenția s-a concentrat asupra sarcinii) indicând dacă le-a plăcut sau nu le-a plăcut itemul prezentat În etapa de recunoaștere au fost prezentate de perechi de itemi; un item din fiecare pereche fusese prezentat în condiția de învățare Subiecților li s-a cerut să indice itemul prezentat anterior În general, subiecții de control au demonstrat o acuratețe mai mare decât pacienții, iar bărbații au fost mai precisi decât femeile Subiecții de control feminin au fost mai precisi pentru cuvinte decât fețe, iar controalele masculine au fost mai precise pentru fețe În cadrul grupurilor de pacienți, bărbații din categoria activă au fost mai precisi pentru cuvinte decât fețe (o inversare a performanței de control) Atât bărbații, cât și femeile din grupul retras au fost mai precise pentru fețe decât cuvinte (o inversare față de controale pentru femei) Pentru subiecții în remisie, femeile au avut rezultate mai precise decât bărbații Aceste rezultate sunt în general în concordanță cu opinia comună că funcția emisferei stângi este mai afectată decât funcția emisferei drepte în schizofrenie Aceste rezultate nu sunt în concordanță cu opinia conform căreia femeile se descurcă mai bine decât bărbații Totuși, studiul a fost pe pacienți internați (cu excepția unor pacienți din grupul de remisie), deci Capitolul : Neurologie, psihiatrie și creierul feminin s-ar putea ca subiecții de sex feminin să fi reprezentat un subgrup de femei mai grav afectate Un studiu pe de pacienți cu schizofrenie ( de femei, de bărbați) și de subiecți de control ( de femei, de bărbați) a folosit o baterie de teste pentru a evalua abilitățile cognitive (Ragland et al ) Pacienții și controalele au fost toți dreptaci și de vârstă Durata medie a bolii pentru pacienți a fost de ani Testele au inclus măsuri ale următoarelor abilități: abstracție, atenție, memorie verbală, memorie spațială, capacitate de limbaj, spațială (orientare pe linie, proiectare bloc), senzorială (stereognoză, adică identificarea obiectelor doar prin atingere) și funcție motrică (tapăt cu degetul) La testul de atingere cu degetul, atât pacienții, cât și controalele au bătut mult mai repede cu mâna dreaptă, iar în ambele grupuri bărbații au bătut mai repede decât femeile Când li sa cerut să identifice obiectele doar prin atingere, subiecții de control au fost mai rapizi decât pacienții Subiecții de control au fost, de asemenea, mai rapidi cu mâna stângă, dar timpii cu mâna dreaptă și stângă au fost egali pentru pacienți În ceea ce privește limbajul și capacitatea spațială, pacienții s-au descurcat mai bine la sarcinile spațiale decât la sarcinile lingvistice, iar bărbații s-au descurcat mai bine la sarcinile spațiale Subiecții de control feminin au avut rezultate mai bune la sarcinile verbale decât la sarcinile spațiale, dar pacienții de sex feminin au avut rezultate la fel de bine la ambele sarcini Comparând memoria spațială și verbală, subiecții de control au avut performanțe mai bune decât pacienții, dar nu au existat diferențe de performanță între sex Autorii au remarcat că, deși o afectare mai mare a emisferei stângi poate fi valabilă pentru unele sarcini, cel puțin în studiul de față, nu a fost evidentă pentru sarcinile motorii și senzoriale Au fost raportate variații ale severității simptomelor de-a lungul ciclului menstrual în schizofrenie Un grup de de femei internate cu o vârstă medie de de ani a fost evaluat în zilele , , , , și ale ciclurilor lor menstruale (Riecher-Rossler et al ) Evaluarea în fiecare dintre aceste zile a inclus simptome psihiatrice, auto-evaluarea stării de bine și analiza nivelurilor serice de estrogen și progesteron La toți pacienții a existat o reducere generală semnificativă a nivelurilor de estrogen în comparație cu normele populației Această reducere generală a estrogenului a dus la o „plată” a modificărilor nivelului de estrogen de-a lungul ciclului Cu toate acestea, a existat încă un efect al estrogenului asupra stării psihiatrice și a autoevaluării, cu cele mai puține simptome și cea mai mare bunăstare raportată atunci când nivelurile de estrogen au fost cele mai ridicate Rezultate similare au fost raportate pentru un studiu pe de femei internate, cu vârsta medie de de ani (Harris ) Pacienții au fost evaluați în faza premenstruală (zilele - ) și în faza postmenstruală (zilele - ), folosind măsuri similare studiului anterior Analiza rezultatelor a arătat că au fost raportate mai puține simptome atunci când estrogenul a fost crescut În mod interesant, simptomele crescute raportate atunci când estrogenul era scăzut au fost legate de tulburarea afectivă (de exemplu, depresia) mai degrabă decât de psihoză Un studiu pe cinci pacienți ambulatori cu schizofrenie a raportat, de asemenea, o creștere semnificativă a simptomelor asociate cu niveluri scăzute de estrogen (Hallonquist și Creierul feminin, ediția a doua mai puține simptome au crescut „bunăstarea” menstrual ^postmenstrual^ Qntermenstrual^ premenstrual Figura Simptomele schizofreniei și ale ciclului menstrual al ) În mod interesant, simptomul care a figurat cel mai proeminent (și s-a schimbat cel mai mult) a fost depresia (Figura ) În sfârșit, există și dovezi pentru modificări ale simptomelor asociate cu nașterea și perioada postpartum, dar rezultatele sunt inconsistente Concluzii Tulburările discutate în acest capitol reprezintă cele mai proeminente neuropatologii cu care se confruntă populația din secolul XXI În unele cazuri, de exemplu, boala Alzheimer și boala Parkinson, creșterea incidenței este un produs secundar al creșterii speranței de viață În cazul unor tulburări precum depresia, anxietatea și schizofrenia, conștientizarea și înțelegerea noastră au crescut Este interesant că majoritatea acestor tulburări sunt mai răspândite la femei decât la bărbați ( ) Recunoașterea vulnerabilității femeilor față de unii Capitolul : Neurologie, psihiatrie și creierul feminin Tabelul Prevalența neuropatologiilor la femei și bărbați Prevalența tulburării boala Alzheimer F > M Scleroza laterală amiotrofică F M Tulburarea bipolară F = M Depresia F > M Epilepsie F = M Migrenă F > M Scleroza multiplă F > M Tulburare obsesiv-compulsivă F > M Tulburare de panică F > M boala Parkinson F M Abuzul de substanțe F m, fără diferențe de ciclu Sistemul cardiovascular Ritmul cardiac mai mare în faza luteală TA diastolică Inferioară în faza luteală TA sistolică mai mare în faza luteală Volum sistologic Creștet în faza luteală Debit cardiac Crește în faza luteală Lipide/lipoproteine Nicio modificare de-a lungul ciclului Metabolism Temperatura* Crește faza luteală timpurie Cheltuieli de energie a crescut în faza luteală Sânge Agregarea trombocitară Faza luteală crescută Răspunsuri imune Scădere cu estrogen/progesteron ridicat Sursa: Din Kashuba și Nafziger ( ) TA, tensiunea arterială; GI, gastrointestinal *Atât temperatura centrală, cât și temperatura pielii Capitolul : Droguri și efectele drogurilor Tabelul Date privind farmacocinetica și ciclul menstrual Date disponibile Absorbție Nu există dovezi clare pentru modificări ciclice Distribuție Puține studii, nu există dovezi clare pentru modificări Metabolism Dovezi pentru diferențe în metabolismul unor medicamente Excreție Date contradictorii, nicio dovadă clară pentru modificări Sursa: Din Kashuba și Nafziger ( ) Din datele privind variabilele fiziologice rezumate în , este clar că există diferențe funcționale între bărbați și femei care au potențialul de a modifica parametrii farmacocinetici și farmacodinamici Un factor care nu este inclus în acest tabel este retenția de lichide legată de ciclul menstrual care apare la un subgrup de femei și are potențialul de a reduce concentrațiile plasmatice ale medicamentelor (Yonkers et al ) Singurul domeniu al farmacocineticii în care există dovezi pentru diferențele asociate cu ciclul menstrual este metabolismul medicamentelor de către ficat, uneori denumit biotransformare Interesant este că metabolismul unui număr de medicamente este influențat de administrarea de contraceptive orale Sistemul enzimatic hepatic implicat în metabolismul multor medicamente este sistemul citocromului P (CYP) și în cadrul acestui sistem există diferite izoforme ale CYP cu specificitate pentru diferite medicamente Una dintre căile principale pentru metabolizarea medicamentelor este prin izo-forma CYP A La om, această cale reprezintă metabolismul a aproximativ % din toate medicamentele terapeutice (Kharasch et al ) Dacă există sau nu diferențe între femei și bărbați în activitatea CYP A este discutabil Un studiu in vitro care compară activitatea CYP A în microzomii hepatici umani de la femei și bărbați a raportat că activitatea CYP A este mai mare în microzomii de la femele Există dovezi in vivo care sugerează că clearance-ul sistemic al unor medicamente metabolizate de CYP A este mai rapid la femei decât la bărbați; cu toate acestea, există, de asemenea, dovezi care sugerează că nu există nicio diferență (Kharasch et al ) Există date care sugerează că contraceptivele orale pot modifica acțiunile CYP A și că rata clearance-ului medicamentului legat de CYP A poate diferi între femeile aflate în premenopauză și postmenopauză (Kharasch și colab ) Un motiv pentru inconsecvența rezultatelor CYP A poate fi metodele utilizate De exemplu, un număr de medicamente diferite, inclusiv alfentanil, diazepam, erythromy-cin, metilprednisolon, midazolam, prednisolon și verapamil au fost utilizate ca sonde CYP A Aceste medicamente variază în specificitatea lor pentru CYP A și, nu este surprinzător, au dat rezultate variabile Benzo-diazepina, midazolam, este raportată a fi una dintre cele mai fiabile sonde CYP A disponibile (Kharasch et al ) © de către Taylor & Francis Group, LLC Creierul feminin, ediția a doua Kharasch și colab ( ) au măsurat clearance-ul midazolamului în zilele , și ale aceluiași ciclu menstrual a voluntare sănătoase Subiecții aveau vârste cuprinse între și de ani (în medie de ani) și erau în % din greutatea corporală ideală Nivelurile de hormoni din sânge nu au fost măsurate, ceea ce este oarecum surprinzător, deoarece a fost prelevat sânge venos pentru analiza de eliminare a medicamentelor În fiecare zi experimentală, pentru fiecare subiect, un cateter intravenos pentru administrarea medicamentului a fost poziționat într-o venă a mâinii sau a brațului, în timp ce un cateter intravenos pentru prelevarea de probe de sânge a fost plasat într-o venă în cealaltă mână sau braț Sonda medicamentului a fost o injecție intravenoasă de mg midazolam Probele de sânge au fost obținute în următoarele ore și analizate utilizând cromatografie gazoasă-spectrometrie de masă Concentrațiile plasmatice medii de midazolam (aproximativ ng/ml imediat după injectare, scăzând la aproximativ ng/ml după ore) nu au fost semnificativ diferite pentru cele trei zile de testare Volumul de distribuție a rămas, de asemenea, neschimbat Aceste rezultate au sugerat că, pentru medicamentele metabolizate în principal de CYP A , metabolismul poate fi constant pe parcursul ciclului menstrual Pentru medicamentele care utilizează alte căi metabolice, fie singure, fie în plus față de CYP A , au fost observate diferențe legate de ciclul menstrual (Kashuba și colab ) De exemplu, medicamentul antiepileptic fenitoina, care este metabolizat de CYP C, a fost raportat a fi metabolizat mai lent la ovulație, comparativ cu metabolismul în timpul fazei menstruale (Shavit și colab ) Cofeina și compusul înrudit teofilina (utilizat pentru ameliorarea astmului bronșic acut sever) sunt metabolizate de CYP A S-a raportat că metabolizarea ambelor medicamente este prelungită în timpul fazei luteale în comparație cu faza foliculară timpurie (Kashuba și Nafziger ) Intrarea medicamentului în SNC Transportul medicamentelor la creier necesită ca medicamentul să fie transportat de circulația sângelui în vasele de sânge ale creierului, mai întâi în artere și în cele din urmă în capilare Din capilare, medicamentele trebuie să traverseze peretele capilar (bariera hemato-encefalică) pentru a pătrunde în țesutul cerebral Cantitatea de medicament disponibilă pentru a traversa bariera hemato-encefalică va depinde parțial de cantitatea de proteine din sânge și de legarea moleculelor de medicament de proteine Există o diferență foarte mică, dacă este deloc, între bărbați și femei în legarea medicamentelor la diferite proteine plasmatice Alți constituenți ai sângelui care pot lega medicamentele includ globulinele și lipoproteinele care leagă hormonii și, deși au fost raportate unele diferențe de sex, efectele fiziologice pentru majoritatea medicamentelor ar fi neglijabile (Harris et al ) Deși în mod tradițional s-a presupus că bariera hemato-encefalică este aceeași la femei și la bărbați, există unele dovezi care sugerează © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul : Droguri și efectele drogurilor că pot exista diferențe de permeabilitate legate de sex pentru unele medicamente Nordin ( ) a raportat că raportul LCR/plasmă pentru un metabolit al medicamentului antidepresiv nortriptilina, dar nu și pentru nortriptilina în sine, diferă între femei și bărbați Subiecții din studiu au fost femei (vârsta medie de ani) și bărbați (vârsta medie de ani) care erau pacienți internați care sufereau de depresie LCR a fost recoltat prin puncție lombară și probe de sânge au fost prelevate săptămânal din a doua săptămână de tratament antidepresiv Când raporturile LCR/plasmă ale medicamentului au fost comparate între subiecți, rapoartele au fost semnificativ mai mari la femei comparativ cu bărbați La bărbați, dar nu la femei, raportul a fost corelat cu înălțimea corpului (ceea ce afectează rata de eliminare a unor medicamente) Dacă atât bărbații, cât și femelele ar fi arătat aceeași corelație înălțime/raport, rezultatele ar fi putut fi explicate doar în termeni de clearance Deoarece corelația înălțime cu raportul nu a avut loc pentru femele; cu toate acestea, pot fi luate în considerare și alte explicații posibile, inclusiv diferențele în permeabilitatea barierei hemato-encefalice Un studiu al permeabilității barierei hematoencefalice la șobolani folosind un marker de aminoacizi marcat nu a evidențiat nicio diferență femelă/masculin în permeabilitate la animalele intacte (Saija și colab ) Cu toate acestea, atunci când șobolanii femele supraiectomizați (OVX) au fost comparați cu șobolanii în estru și proestru, șobolanii OVX au prezentat o permeabilitate semnificativ mai mare a barierei hematoencefalice În cele din urmă, s-a demonstrat și la șobolani, folosind un marker fluorescent, că unele medicamente care intră în creier prin organele circumventriculare (Capitolul ), mai degrabă decât prin bariera hematoencefalică, pot intra în cantități mai mari la femele decât la bărbați (Martinez și Koda ) Administrarea medicamentelor în sarcină și alăptare Când medicamentele sunt administrate în timpul sarcinii și alăptării, trebuie luate în considerare farmacocinetica și farmacodinamia a două corpuri, nu doar a unuia O serie de schimbări în fiziologia unei femei însărcinate modifică modul în care va metaboliza medicamentele Majoritatea schimbărilor sunt previzibile, având în vedere că ea susține un corp suplimentar Debitul cardiac este crescut, la fel ca și funcția renală și hepatică Volumul atât al apei, cât și al grăsimii este crescut, ceea ce înseamnă că volumul de distribuție este crescut Tot ceea ce se întâmplă în mod normal se întâmplă într-o măsură mai mare în timpul sarcinii În timpul alăptării, mama care alăptează trebuie să aibă în vedere că orice ia va trece într-o oarecare măsură în laptele matern De exemplu, consumul de cafea în timpul alăptării poate duce la un bebeluș treaz și nervos, care primește o doză mare de cofeină din ceașca de cafea a mamei sale © de către Taylor & Francis Group, LLC Creierul feminin, ediția a doua Tratamentul medicamentos al tulburărilor neurologice Durere și analgezie Analgezicele, medicamente care reduc durerea, sunt adesea împărțite, în scopuri descriptive, în medicamente eliberate pe bază de prescripție medicală și fără prescripție medicală Un studiu asupra utilizării analgezicelor în Suedia pentru și a arătat că femeile au cumpărat mai multe analgezice prescrise și fără prescripție medicală decât bărbații Analgezicele eliberate pe bază de prescripție medicală au fost achiziționate cel mai adesea de către persoanele cu vârsta de de ani sau mai mult, în timp ce cea mai mare utilizare a analgezicelor fără prescripție medicală a fost la persoanele cu vârsta cuprinsă între și de ani Atunci când cauza durerii era musculo-scheletală, femeile erau mai înclinate să utilizeze analgezice fără prescripție medicală decât bărbații (Antonov și Isacson ) Diferențele sexuale în percepția și raportările de durere au fost demonstrate într-un număr de studii Femeile sănătoase demonstrează în mod constant un prag mai scăzut pentru percepția durerii și, de asemenea, raportează în mod constant praguri de durere mai scăzute (a se vedea pentru o revizuire) Sexul diferă- au fost raportate, de asemenea, efecte în eficacitatea diferitelor analgezice Interesant este că efectul nu este același în toate medicamentele, sugerând interacțiuni foarte specifice între hormoni și analgezice Efectul pe care estrogenul îl are asupra durerii este extrem de complex În unele situații, estrogenul pare să intensifice analgezia și să i se opună în alte situații Factorii importanți pentru determinarea efectului estrogenului în orice situație dată par să fie tipul de durere experimentat, cantitatea de estrogen din sistem și dacă nivelul de estrogen se schimbă sau este stabil (Craft ) Va depinde, de asemenea, de tipul și numărul de receptori de estrogeni activați, deoarece acțiunile ER-cx și ER-P se pot opune reciproc De asemenea, sa raportat că progesteronul modulează durerea, inclusiv atenuarea neuropatiei diabetice (Leonelli et al ) Este posibil ca estrogenul și progesteronul combinat să aibă efecte diferite asupra durerii decât hormonii unici Aceasta ar putea fi o considerație importantă pentru femeile care iau pili contraceptiv oral combinat La șobolani s-a raportat că masculii sunt mai sensibili decât femelele la analgezia indusă de morfină (care acționează asupra receptorului opioid p) (Cicero et al ) La oameni, nalbufina (care acționează asupra receptorului opioid к) a fost raportat că produce o analgezie mai bună la femei decât la bărbați după intervenții chirurgicale dentare (Gear și colab ) Un studiu randomizat, dublu-orb, pe de pacienți internați la un departament de urgență cu durere moderată până la severă, a comparat răspunsurile femeilor ( la sută) și bărbaților ( la sută) la sulfatul de morfină (care acționează asupra receptorului opioid p, n = ) ) și butorfanol (care acționează asupra receptorului opioid к, n = ) La de minute postadministrare, femelele care au primit © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul : Droguri și efectele drogurilor butorfanolul a avut o ușurare semnificativ mai mare a durerii, măsurată folosind o scală analogă vizuală, decât femelele care au primit morfină Nu au existat diferențe semnificative între cele două medicamente la bărbați (Miller și Ernst ) Medicamentul antiinflamator nesteroidian ibuprofen a fost raportat a fi mai eficient în reducerea durerii produse experimental (stimularea electrică a lobului urechii) la bărbați decât la femei (Walker și Carmody ) Utilizarea aspirinei și a paracetamolului pentru ameliorarea durerii ușoare până la moderate în timpul sarcinii este relativ sigură Singura avertizare cu utilizarea aspirinei este că aceasta trebuie evitată în ultima lună de sarcină datorită proprietăților sale anticoagulante Dacă nașterea a avut loc în mod neașteptat, atunci mama ar putea avea o potențială problemă de sângerare din cauza ingerării aspirinei Migrenă Clasa de medicamente cunoscută sub denumirea de „triptani” este un pilon al tratamentului migrenei, oferind o ameliorare simptomatică eficientă Din păcate, nu există încă un medicament care să vindece migrenele Datele privind utilizarea triptanilor în timpul sarcinii sunt limitate, dar sugerează că aceștia sunt relativ siguri Cu toate acestea, metabolismul triptanilor se poate modifica în timpul sarcinii și poate fi necesară ajustarea dozei Tratamentele pentru migrenă care nu sunt sigure sunt medicamentele ergot-amine, cum ar fi tartratul de ergotamină și dihidroergotamina (Soldin et al ) Neurodegenerare În majoritatea tulburărilor neurologice există un proces neurodegenerativ care stă la baza sau apare ca urmare a stării patologice În boala Parkinson, este pierderea neuronilor dopaminergici din substanța neagră; în boala Alzheimer, este pierderea neuronilor corticali Există dovezi care sugerează că estrogenul poate acționa ca un neuroprotector și, deoarece unele tulburări neurologice sunt mai răspândite la persoanele în vârstă, este logic să ne întrebăm dacă terapia de substituție hormonală (HRT) poate fi un adjuvant util pentru unele terapii medicamentoase Din cauza prevalenței tulburărilor neurodegenerative și a vârstei medii în creștere a populației lumii, cantități tot mai mari de resurse au fost dedicate studierii proceselor asociate cu neurodegenerarea Există modele animale care încearcă să reproducă procesul neurodegenerativ observat la om De exemplu, există modele animale de boala Parkinson, boala Alzheimer și accidentul vascular cerebral (atât ischemic, cât și hemoragic) care sunt utilizate pentru a studia procesul bolii și pentru a testa posibili agenți terapeutici © de către Taylor & Francis Group, LLC Creierul feminin, ediția a doua Există două tipuri de procese degenerative care produc pierderi neuronale, apoptoza și necroza (Figura ) Apoptoza, denumită uneori moarte celulară programată, apare în dezvoltarea neuronală atunci când este produs inițial un exces de neuroni Odată ce modelele de dezvoltare sunt stabilite, neuronii suplimentari mor în procesul de apoptoză Cu toate acestea, acest proces nu se limitează la dezvoltare și are loc pe toată durata vieții ca răspuns la o serie de factori declanșatori fiziologici, inclusiv boli În timpul apoptozei, celula și nucleul ei se micșorează și se condensează; atunci când sunt examinate la microscop, celulele apoptotice sunt adesea caracterizate de pete întunecate de material celular condensat numite „sânblare” și fragmentare Pe măsură ce are loc fragmentarea, resturile celulare sunt îndepărtate rapid de macrofage Necroza, pe de altă parte, este forma „accidentală” de moarte celulară, adesea rezultată din leziuni Când apare necroza, APOPTOZA NEURON NORMAL este inițiat procesul distructiv NECROZĂ micsorarea si incepe condensarea începe umflarea sângerarea și fragmentarea este îndepărtată de macrofage puține dovezi de rămășițe celulare izbucnirile de neuroni se eliberează resturile celulare apare inflamația macrofagele îndepărtează resturile Figura Reprezentarea schematică a apoptozei și necrozei © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul : Droguri și efectele drogurilor celulele se umflă și explodează, revărsându-și materialul intracelular în spațiul extracelular, ceea ce declanșează un răspuns inflamator Glutamatul neurotransmițător excitator a fost asociat cu moartea celulelor în urma accidentului vascular cerebral și a altor forme de leziuni neuronale Se crede că terminalele axonale ale neuronilor deteriorați eliberează cantități excesive de glutamat, care, la rândul său, provoacă daune (deteriorări secundare) neuronilor care primesc intrarea lor sinaptică (Figura ) Atunci când apare un accident vascular cerebral, inițial afectarea este limitată la zona direct din jurul leziunii (nucleul) După o perioadă de timp, totuși, daune secundare începe să apară în regiuni secundare (penumbra), adesea destul de departe de zona de deteriorare primară Adesea, afectarea penumbrală este fatală pentru victima accidentului vascular cerebral Subtipul AMPA de receptor de glutamat (GluR și GluR / ) și receptorii de estrogeni au fost raportate a fi co-localizate (adică ambele tipuri de receptori sunt exprimate pe suprafața celulei) pe neuroni în mai multe zona neafectată CORE eliberare normală de glutamat eliberare crescută de glutamat apoptoza în celulele din penumbra PENUMBRĂ Figura Neuronii din regiunea centrală a accidentului vascular cerebral eliberează cantități crescute de glutamat Neuronii din regiunea penumbrală sunt afectați de excitotoxicitatea glutamatului © de către Taylor & Francis Group, LLC Creierul feminin, ediția a doua regiunile creierului (Diano et al ) Folosind metode imunohistochimice, neuronii care conțin receptori pentru estrogen și receptorii GluR sau GluR / au fost identificați în amigdală și hipotalamus (Diano și colab ) Există, de asemenea, dovezi care sugerează că subtipul NMDA al receptorului de glutamat este co-localizat cu receptorii de estrogen S-a demonstrat că ARNm pentru subunitatea D a receptorului NMDA este co-localizat cu receptorii de estrogen din hipotalamus, diencefal și trunchiul cerebral al femelelor de șobolan și că ARNm din subunitatea D este reglat în sus de estrogen (Watanabe și colab ) Efectul pe care îl poate avea această co-localizare a receptorilor nu este bine înțeles Cu toate acestea, oferă un posibil mecanism de modulare a activității glutamatergice de către estrogen sau a activității estrogenergice de către glutamat, care ar putea fi importantă în dezvoltarea unor tratamente medicamentoase Unii antagonişti ai receptorilor NMDA s-au dovedit a fi utili în limitarea leziunilor neuronale în urma unui accident vascular cerebral S-a demonstrat că antagonistul receptorului NMDA maleat de dizocilpină, care la doze mari produce moartea celulelor în populațiile neuronale selectate, produce daune mai severe la șobolani femele decât la șobolani masculi (Colbourne și colab ) Acest lucru este deosebit de interesant, deoarece maleatul de dizocilpină este unul dintre antagoniștii receptorului NMDA care s-a demonstrat că acționează ca un neuroprotector în anumite condiții Într-un număr de studii experimentale, s-a demonstrat că administrarea de estrogen reduce daunele cauzate de accidentul vascular cerebral indus experimental la șobolani (Dubal și colab ; Simkins și colab ; Alkayed și colab ) Deși efectul protector a fost bine demonstrat, mecanismul său nu a fost clar S-a raportat că activitatea bcl- , o proto-oncogenă despre care sa demonstrat că blochează atât apoptoza, cât și necroza, este îmbunătățită prin tratamentul cu estrogeni (Dubal și colab ) În acest studiu, două grupuri de femele de șobolan ovariectomizate au fost supuse ischemiei cerebrale Un grup a primit tratament continuu cu estrogeni; celălalt grup a fost tratat numai cu vehiculul petrolier La douăzeci și patru de ore după ce a fost indusă ischemia, creierul animalelor a fost îndepărtat pentru analiză Hibridizarea in situ a fost utilizată pentru a căuta modificări în expresia ARNm a receptorului de estrogen, iar RT-PCR a fost utilizată pentru a analiza țesutul pentru expresia genei bcl- Analiza rezultatelor a arătat că expresia bcl- a fost reglată în jos după ischemie, dar reglarea în jos a fost prevenită prin administrarea de estrogen În plus, expresia receptorilor de estrogeni a fost modificată după leziune La oamenii în vârstă, estrogenul a fost raportat că protejează hipocampul-pus împotriva reducerii așteptate, legate de vârstă, a volumului hipocampului Un studiu RMN pe de femei și de bărbați a comparat volumul hipocampului între bărbați (vârsta medie de ani), femeile care iau estrogen (n = , vârsta medie de ani) și femeile care nu iau estrogen (n = , vârsta medie de ani) Nu au existat diferențe în volumele totale ale hipocampului între © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul : Droguri și efectele drogurilor femelele si masculii Totuși, hipocampul drept era mai mare la femelele care luau estrogen decât la femelele care nu luau estrogen, iar hipocampul anterior era mai mare la femelele care luau estrogen decât la femelele care nu luau estrogen și la bărbați (Eberling și colab ) În mod îngrijorător, terapia de substituție hormonală a fost asociată cu un risc crescut de accident vascular cerebral, care este independent de perioada de timp de la inițierea terapiei (Grodstein et al ) Acest lucru este în contrast direct cu opinia generalizată conform căreia estrogenul protejează împotriva accidentului vascular cerebral (vezi pt un revizuire) boala Parkinson Există o mulțime de dovezi atât pentru cât și împotriva rolului protector sau terapeutic al estrogenului în boala Parkinson, deși consensul pare să fie pentru un efect benefic (Brann et al ) În ceea ce privește expunerea la estrogen pe parcursul vieții, s-a raportat că femeile cu o expunere la estrogen pe toată durata vieții mai scurte din cauza unor factori precum menopauza înainte de vârsta de de ani au o incidență mai mare a bolii Parkinson (Rangonese et al ) În modelele animale ale bolii Parkinson, s-a demonstrat că administrarea de estrogen protejează neuronii din substanța nigra împotriva efectelor de îmbătrânire ale neurotoxinelor (Dluzen ; Disshon și Dluzen ) Întrebarea este dacă acest efect protector observat în laborator se va traduce sau nu într-o aplicație clinică utilă Un studiu pe paciente de sex feminin aflate în postmenopauză cu boala Parkinson cu o durată mai mică de cinci ani a sugerat că ar putea exista un beneficiu clinic de la estrogen Studiul a inclus de subiecți, dintre care de subiecți (vârsta medie de ani) au luat TSH la un moment dat, iar subiecți (vârsta medie de ani) nu au luat niciodată TSH Vârsta medie de debut a bolii a fost semnificativ mai mică ( , ani) în grupul care a luat TSH, iar durata medie a simptomelor a fost semnificativ mai lungă ( , ani) în grupul HRT (Saunders-Pullman et al ) Un alt studiu al femeilor aflate în postmenopauză cu boala Parkinson (n = ) a raportat că, deși HRT a protejat împotriva dezvoltării demenței asociate cu boala Parkinson, nu a redus riscul de a dezvolta boala în sine (Marder et al ) Principalul tratament pentru boala Parkinson este L-dopa, un precursor al dopaminei, care traversează bariera hemato-encefalică și este metabolizată în dopamină în creier Există puține dovezi privind interacțiunile dintre L-dopa și fie estrogen, fie progesteron; cu toate acestea, s-a raportat că, la șobolani, administrarea de progesteron crește eliberarea de dopamină stimulată de L-dopa din neuronii din nucleul caudat (Dluzen și Ramirez ) Incidența sarcinii în boala Parkinson este scăzută, iar medicamentul bromocriptină, un agonist al dopaminei, este clasificat în Categoria В - adică fără risc semnificativ în sarcină Deoarece ambele medicamente sunt utilizate pentru a limita lactația, niciunul nu este indicat pentru utilizare în timpul alăptării L-dopa, © de către Taylor & Francis Group, LLC Creierul feminin, ediția a doua fie singur sau în combinație cu un inhibitor de decarboxilază, este clasificat în Categoria C – adică nu sunt disponibile date umane Se știe că L-dopa traversează placenta și este supusă metabolismului fetal, dar în acest moment nu au fost raportate dovezi pentru teratogenitate Agentul de eliberare a dopaminei amantadina a fost raportat a fi asociat cu deformări cardiovasculare fetale (Rubin ) Boala Alzheimer Posibilul rol al estrogenului în îmbunătățirea memoriei și a cunoașterii a primit multă atenție mass-media S-a sugerat că există un „setare de estrogen”, posibil diferit la fiecare persoană, și că atunci când nivelurile de estrogen scad sub acel punct de referință, funcția cognitivă este perturbată (Arpels ) Nu numai că HRT a fost sugerată ca o modalitate de a încetini schimbările cognitive asociate cu îmbătrânirea normală, ci a fost sugerată și ca o posibilă strategie de tratament pentru boala Alzheimer Wolf și colab ( ) au testat efectele administrării transdermice a HRT asupra performanței cognitive într-un studiu dublu-orb pe de subiecți de sex feminin sănătoși, în vârstă Douăzeci și unu de subiecți (vârsta medie de ani) au primit estrogen prin plasturi transdermici plasați pe spate; subiecți (vârsta medie de ani) au primit plasturi placebo Înainte de plasarea plasturilor și din nou, după două săptămâni de tratament, subiecții au finalizat o serie de sarcini cognitive În același timp, au fost prelevate probe de sânge pentru a evalua nivelul de estrogen din sânge Analiza rezultatelor testelor cognitive nu a arătat nicio diferență de performanță care ar putea fi atribuită tratamentului cu estrogeni Cu toate acestea, analiza nivelurilor de estrogen din sânge a evidențiat variații mari ale estrogenului plasmatic în grupul tratat Când datele pentru grupul tratat au fost reanalizate cu nivelurile plasmatice de estrogen ca una dintre variabilele independente, diferențele de performanță cognitivă au devenit evidente Performanța la sarcina de memorie verbală cu reamintire întârziată a fost corelată pozitiv cu estrogenul plasmatic; cu cât estrogenul este mai mare, cu atât performanța este mai bună Acest studiu este deosebit de interesant pentru că îmbunătățirea memoriei a fost observată după doar două săptămâni de tratament, iar subiecții, care erau, în medie, la ani postmenopauză, au beneficiat în continuare de estrogen Rezultatele studiului longitudinal al îmbătrânirii din Baltimore au indicat că HRT scade semnificativ riscul de a dezvolta boala Alzheimer, la fel ca și utilizarea medicamentelor antiinflamatoare nesteroidiene (Kawas et al ) Dintre de subiecți de sex feminin în peri- și postmenopauză urmărite timp de până la ani, % au raportat că au folosit HRT Au fost de cazuri de boala Alzheimer din cei de subiecti si doar dintre cazuri au fost utilizatori de HRT Un studiu longitudinal pe de femei în vârstă care trăiesc în New York City a raportat, de asemenea, că HRT reduce semnificativ apariția bolii Alzheimer (Tang și colab ) Din cei de subiecţi din © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul : Droguri și efectele drogurilor studiu, dintre ei ( , la sută) au dezvoltat boala Alzheimer Dintre subiecții care au dezvoltat boala, dintre ei ( la sută) nu au luat niciodată TSH, subiecți ( la sută) au luat TSH timp de un an sau mai puțin și subiect ( , la sută) a luat TSH mai mult de an ( Figura ) Tacrina, un inhibitor de acetilcolinesterază, a fost medicamentul inițial utilizat pentru tratamentul bolii Alzheimer Tacrina nu mai este folosită Acesta a fost înlocuit cu medicamente mai noi care funcționează în același mod, dar sunt mai bine tolerate de către pacienți Deși inhibitorii de acetilcolinesterază nu modifică în cele din urmă cursul bolii, ei pot, în stadiile anterioare, să îmbunătățească funcția cognitivă și să îmbunătățească calitatea vieții pacientului Un studiu dublu-orb, randomizat, controlat cu placebo (n = ) asupra efectului combinării tacrinei cu HRT a raportat că subiecții care au luat combinația de medicamente au prezentat o îmbunătățire mai mare în timpul studiului de de săptămâni decât subiecții care au luat singur tacrine (Schneider) et al ) O serie de medicamente sunt în prezent în dezvoltare și în studii clinice pentru tratamentul bolii Alzheimer Se speră că din aceste medicamente va veni un leac sau cel puțin un amplificator cognitiv pe termen lung pentru a îmbunătăți perspectivele oamenilor Kawas et n = al ( ) Tang și colab ( ) n = HRT = ( %) ALZ = ( %) ALZ + HRT = ( , %) Figura Efectele HRT asupra dezvoltării bolii Alzheimer Datele de la Kawas et al ( ) şi Tang şi colab ( ) © de către Taylor & Francis Group, LLC Creierul feminin, ediția a doua cu boala Alzheimer Nu este surprinzător că în prezent nu există literatură despre tratamentul bolii Alzheimer în timpul sarcinii Scleroză multiplă Există foarte puține dovezi pentru sau împotriva utilizării HRT în SM Un studiu al encefalomielitei alergice experimentale la femelele de șobolan a demonstrat că administrarea de estradiol, dar nu de medroxiprogesteron, inhibă dezvoltarea acestei forme experimentale de SM (Arnason și Richman ) Rezultatele unui sondaj cu chestionar a femei în peri- sau postmenopauză cu SM au sugerat că HRT poate fi benefică în atenuarea simptomelor Subiecții care au răspuns la chestionar au avut o vârstă medie de de ani și o durată medie a bolii de ani Șaptezeci și cinci la sută dintre subiecți au raportat o îmbunătățire a simptomelor lor de SM cu HRT (Smith și Studd ) Epilepsie Tratamentul epilepsiei la femei necesită luarea în considerare a unui număr de factori diferiți Dacă modificările frecvenței sau intensității crizelor par să fie asociate cu ciclul menstrual, atunci este posibil să se introducă terapia hormonală pentru a modifica susceptibilitatea la convulsii Cu toate acestea, modificarea nivelului hormonal poate duce la efecte secundare nedorite, cum ar fi modificări ale funcției cognitive asociate cu niveluri scăzute de estrogen S-a sugerat că do sea medicamentelor antiepileptice ar putea fi crescută în timpul fazelor ciclului când convulsiile sunt cel mai probabil să apară, sau că alte medicamente, cum ar fi benzodiazepinele, ar putea fi adăugate în timpul fazelor de activitate crescută a convulsiilor (Morrell ; Zahn ) Deși toate aceste strategii au fost raportate a fi utile la pacienții individuali, niciuna dintre ele nu a fost testată sistematic Două forme de suplimentare hormonală care pot avea efecte secundare mai puține, sau cel puțin mai tolerabile, sunt contraceptivele orale cu conținut scăzut de estrogen/progesteron sau suplimentele cu progesteron Suplimentele de progesteron pot fi deosebit de utile în cazurile în care există cicluri anovulatorii frecvente sau în care faza Iuțeai este constant neregulată Cu toate acestea, suplimentarea cu progesteron este asociată cu efecte secundare cognitive, cum ar fi depresia sau sedarea, precum și sensibilitatea sânilor și sângerarea interpusă (Zahn ) Există foarte puține dovezi cu privire la efectele menopauzei asupra epilepsiei ( ) Un studiu cu chestionar a de paciente în postmenopauză (cu vârste între și de ani) și de pacienți în perimenopauză (cu vârste între și de ani) cu epilepsie au întrebat participanții despre tiparul activității lor convulsive și despre tratamentul lor atât înainte, cât și după menopauză Șaisprezece ( la sută) dintre subiecți au raportat un model de premenopauză în concordanță cu epilepsia catamenială În ambele grupuri, pacienții © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul : Droguri și efectele drogurilor Tabelul Efectele menopauzei și HRT asupra activității convulsive Numărul de pacienți Pacienții în perimenopauză Epilepsia catamenială pre-perimenopauză Efectul peri-menopauzei: ( la sută) Scăderea activității convulsive ( la sută) Creșterea activității convulsive ( la sută) Nicio modificare a activității convulsive ( la sută) Pacienții care iau HRT ( la sută) Efectul HRT nu are efect semnificativ Pacienți în postmenopauză Epilepsia catamenială premenopauză Efectul menopauzei: ( la sută) Scăderea activității convulsive ( la sută) Creșterea activității convulsive ( la sută) Nicio schimbare în activitatea de sechestru ( la sută) Pacienții care iau HRT ( la sută) Efectul HRT Creșterea activității convulsive în perioada perimenopauzei Sursa: De la Harden et al ( ) cu epilepsie catamenială a raportat că postmenopauza a fost asociată semnificativ cu o scădere a activității convulsive; cu toate acestea, sa raportat că activitatea convulsive a crescut în timpul peri-menopauzei (Harden et al ) Există interacțiuni între pilulele contraceptive orale și medicamentele antiepileptice care pot duce nu numai la un control slab al convulsiilor, ci și la o sarcină nedorită Ficatul folosește aceleași enzime pentru a metaboliza medicamentele antiepileptice și contraceptivele orale Deși procesul competiției pentru enzime de către cele două clase de medicamente este complex, rezultatul potențial este simplu: ele reduc eficiența reciprocă Nu există un singur răspuns la această problemă; efectele competiției pot diferi pentru fiecare combinație de medicamente Singura soluție este ca femeile care au epilepsie și doresc să ia un contraceptiv oral, să caute și să urmeze cu atenție sfatul specialistului O combinație și mai dificilă, dar nu imposibilă, este utilizarea medicamentelor antiepileptice în timpul sarcinii Este bine documentat că expunerea prenatală la medicamente antiepileptice a crescut riscul de malformații congenitale majore de la la % în populația normală, la estimări de între și % după expunerea la medicamente antiepileptice (Hunt et al ) Aceste efecte au fost bine documentate în medicamentele antiepileptice mai vechi, cum ar fi carbamazapina și fenitoina, dar există mai puține informații disponibile cu privire la medicamentele antiepileptice mai noi, cum ar fi topiramatul Deși FDA © de către Taylor & Francis Group, LLC Creierul feminin, ediția a doua Scala de evaluare a teratogenității este folosită de mulți ani, o serie de specialiști în epilepsie consideră că pur și simplu nu oferă informații adecvate cu privire la problemele întâlnite în tratarea epilepsiei în timpul sarcinii Din acest motiv, Registrele de Epilepsie și Sarcină au fost înființate într-un număr de țări pentru a urmări și documenta evoluția sarcinilor în epilepsie Există două considerații principale în acest sens: daunele pe care convulsiile severe le-ar putea face atât mamei, cât și fătului și daunele pe care medicamentele le-ar putea face fătului (Brodtkorb și Reimers ) Un factor care se modifică în timpul sarcinii este farmacocinetica medicamentelor antiepileptice S-a raportat că concentrațiile sanguine ale majorității medicamentelor antiepileptice scad în timpul sarcinii Gradul de scădere depinde de individ și de medicamentul utilizat, dar poate fi de până la la sută pentru unele medicamente Alți factori care pot afecta nivelul medicamentului includ scăderea absorbției medicamentului, de exemplu, ca urmare a grețurilor matinale, volumul crescut de distribuție și metabolismul crescut (Lowe ) În general, dovezile disponibile sugerează că, în la sută din cazuri, atunci când nivelurile de droguri sunt menținute, sarcina nu modifică frecvența crizelor (vezi , pentru o revizuire) Factorul crucial pentru o sarcina reusita pare sa fie planificarea atenta si sfatul de specialitate Deoarece unele medicamente antiepileptice par a fi mai teratogene decât altele, poate fi recomandată o schimbare a medicamentului sau o reducere lentă a dozei Tratamentul medicamentos al tulburărilor psihice Anxietate Până destul de recent, tratamentul anxietății s-a bazat în mare măsură pe medicamentele clasificate ca depresive ale SNC ( ) Multe dintre medicamentele din asta categoria acţionează prin potenţarea acţiunii neurotransmiţătorului inhibitor GABA şi îşi exercită efectele prin suprimarea în general a activităţii multor neuroni ai SNC Este o caracteristică a medicamentelor din categoria depresivelor SNC că la doze mici produc un efect sedativ ușor La doze mai mari provoacă somnolență și somn, până când la cele mai mari doze pot produce comă și moarte Drogurile din această categorie au, de asemenea, o răspundere mare de dependență (a se vedea secțiunea despre ) Depresorii SNC acționează asupra receptorului GABAa, care este distribuit pe scară largă pe neuroni în tot creierul Receptorul GABAa este deosebit de interesant deoarece, în plus față de un situs de legare pentru GABA, are situsuri de legare specifice suplimentare (situri de legare alosterică) pentru medicamentele anxiolitice și hormoni ( ) Legarea liganzilor de alosteric situsurile de legare modulează activitatea receptorului GABAa care a fost indus de legarea GABA la situsul său de legare La oameni, folosind PET și flumazenil marcat radioactiv, s-a demonstrat că © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul : Droguri și efectele drogurilor Tabelul Exemple de medicamente anxiolitice Locul de acțiune al medicamentului Depresor SNC Benzodiazepine: diazepam GABAA clordiazepoxid zopiclon GABAA Barbiturice*: pentobarbital GABAA pentru alcool GABAA Anxiolitic atipic Buspirona HT- A Din cauza efectelor secundare grave, barbituricele nu mai sunt considerate medicamentul de elecție în tratamentul anxietății (A) (b) O Figura Legarea GABA la receptorul GABAA produce un aflux de ioni de clorură (A) Legarea GABA atunci când locul de legare a steroizilor este ocupat produce un aflux crescut de clorură (B) S, locul de legare a steroizilor © de către Taylor & Francis Group, LLC Creierul feminin, ediția a doua Legarea benzodiazepinei de receptorul GABAa este redusă în creierul pacienților cu tulburare de panică în comparație cu subiecții normali de control Scăderile au fost cele mai mari în regiunile creierului despre care se crede că sunt asociate cu anxietatea, cortexul orbitofrontal drept și cortexul insular drept (Malizia et al ) Steroizii care acționează ca agoniști la receptorul GABAa au efectul sedativelor, inducând somnul și acționând ca anestezice, precum și reducând anxietatea (Majewska ) Steroizii care acționează ca antagoniști, pe de altă parte, pot provoca insomnie și anxietate și s-a raportat, de asemenea, că îmbunătățesc memoria (Majewska ) S-a demonstrat că tetrahidroprogesteronul, tetrahidro-deoxicorticosteronul și androsteronul activează receptorul GABAa și că efectul acestor steroizi este de a prelungi deschiderea canalului ionic de clorură asociat receptorului (Majewska ) (Tabelul ) ( ) Wilson și Biscardi ( ) au raportat că amploarea efectelor asupra influxului de clorură de tetrahidrodeoxicorticosteron, tetrahidroprogesteron și androsteron diferă între regiunile creierului Pentru tetrahidrodeoxicorticosteron și tetrahidroprogesteron, cel mai mare efect a fost găsit în hipocamp, cu efect mai mic în cortex și amigdală și cel mai mic efect în zona hipotalamus/preoptică și cerebel Pentru androsteron, efectul a fost cel mai mare în amigdală și hipocamp, cu un efect mai mic în cortex și zona hipotalamus/preoptică și cel mai mic efect în cerebel În plus, au existat diferențe între șobolanii femele și masculi pentru tetrahidrodeoxicorticosteron în amigdala și hipotalamus/zona preoptică, unde creșterea afluxului de clorură a fost cea mai mare la masculi Alți doi steroizi, stanozolol și a-metilTestosteron (steroizi anabolici-androgeni sintetici), acţionează asupra receptorului GABAa prin inhibarea legării agoniştilor GABA Masonis și McCarthy ( ) au folosit flunitrazepam marcat radioactiv (un medicament care acționează ca un agonist pentru Tabelul Efectele a trei steroizi asupra activității receptorului GABAa Efect de steroizi Tetrahidroprogesteron Tetrahidrodeoxicorticosteron Androsteron Prelungește deschiderea canalului de clor: hipocamp > cortex, amigdala > hipotalamus, cerebel Prelungește deschiderea canalului de clor: hipocamp > cortex, amigdala (m > f) > hipotalamus (m > f), canalul cerebelului prelungește: hipocampusul deschis > a hipocampoidului cortex, hipotalamus > cerebel Sonrce: Din Wilson și Biscardi ( ), Majewska ( ) © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul : Droguri și efectele drogurilor situsul de legare a benzodiazepinei, unul dintre situsurile de legare alosterice cunoscute pentru modularea activității receptorului GABAA) pentru a măsura legarea steroizilor în creierul șobolanului Autorii au raportat că, deși ambele medicamente au inhibat legarea flunitrazepamului, stanozololul a demonstrat o afinitate mult mai mare, necesitând o concentrație mult mai mică decât a-metiltestosteronul pentru a inhiba legarea Totuși, mai interesant au fost diferențele raportate în legarea dintre țesutul cerebral feminin și masculin Măsurând cantitatea de radioactivitate în țesutul cerebral și comparând modificările radioactivității în diferite concentrații de medicament, este posibil să se determine unele dintre caracteristicile locului de legare a medicamentului, în special numărul de tipuri diferite de situsuri de care medicamentul se leagă În țesutul creierului de la șobolani masculi, medicamentul părea să se lege doar de un singur tip de site de legare În țesutul cerebral de la femelele de șobolan, totuși, au existat două tipuri diferite de locuri de legare, unul cu o afinitate mare pentru medicament și unul cu o afinitate mai mică Rezultatele studiilor de legare ale receptorului GABAA sugerează un mecanism pentru diferențele de sex în comportamentele legate de funcția GABA La șobolanii supuși stresului de reținere, modelul de legare a flunitraze-pam marcat în cortexul frontal și amigdală a diferit între șobolanii femele și masculi (Farabollini și colab ) În cortexul frontal de la animalele de sex feminin, a existat o afinitate mai mică, dar au existat mai mulți receptori, în timp ce masculii au arătat o afinitate crescută, dar nu au fost modificări ale numărului de receptori după reținere Nu au existat modificări asociate constrângerii în legarea flunitrazepamului în amigdala femeilor sau bărbaților În plus, pragul de producere a convulsiilor la șobolani folosind antagonistul GABA, bicuculină, a fost mai scăzut la șobolanii masculi adulți decât la șobolanii adulți femele (Bujas și colab ) Deoarece tulburările de anxietate sunt mai răspândite la femei decât la bărbați (Capitolul ), femeile primesc, de asemenea, mai multe prescripții de medicamente anxiolitice Deoarece există diferențe în acțiunile receptorului GABAA între femei și bărbați, posibilitatea ca medicamentele anxiolitice să acționeze diferit la femei și la bărbați este foarte reală În plus, trebuie luate în considerare modificările acțiunilor medicamentului pe parcursul ciclului menstrual și posibilitatea de interacțiuni între contraceptivele orale și medicamente Un studiu randomizat, dublu-orb, al efectelor triazolamului în diferite faze ale ciclului menstrual a dat rezultate interesante (de Wit și Rukstalis ) Participanții la studiu au fost de femei sănătoase, nedeprimate, cu vârsta cuprinsă între și de ani Au fost șase sesiuni de testare de de ore pentru fiecare subiect, două sesiuni în faza foliculară, două sesiuni la ovulație și două sesiuni în faza luteală O sesiune de testare a început la ora : când subiectul a intrat în centrul de cercetare S-au recoltat probe de urină în acel moment, iar subiectul a rămas apoi peste noapte în unitate La ora : a doua zi, un cateter IV a fost plasat într-o venă a brațului și a fost prelevată o probă de sânge pentru a stabili valoarea inițială © de către Taylor & Francis Group, LLC Creierul feminin, ediția a doua nivelurile de progesteron, estradiol și alopregnanolon Subiectul a finalizat apoi o serie de teste pentru a evalua starea de spirit, excitația și performanța cognitivă La ora : a fost administrată o capsulă care conţine fie , mg triazolam, fie pla-cebo În următoarele ore au fost prelevate probe de sânge și au fost evaluate starea de spirit, excitația și performanța cognitivă Când starea de spirit și performanța cognitivă au fost comparate în cele trei zile de testare, nu a existat o corelație clară între nivelurile hormonale și rezultatele testelor Cu toate acestea, atunci când diferitele faze ale ciclului menstrual au fost analizate independent, înainte de administrarea medicamentului în faza luteală, a existat o relație clară între nivelurile de excitare auto-raportate și cantitatea de alopregnanolon din plasmă Niveluri mai ridicate ale hormonului au fost asociate cu niveluri mai scăzute de excitare Cu toate acestea, în faza luteală după administrarea de triazolam, niveluri mai ridicate de allopreg-nanolonă au fost asociate cu o creștere auto-raportată a excitării Prezența medicamentului a inversat relația dintre hormon și nivelul de excitare O interacțiune între triazolam și progesteron a fost raportată la femeile aflate în postmenopauză Kroboth și McAuley ( ) au administrat progesteron subiecților, urmat , ore mai târziu de triazolam În grupul care a primit pretratament cu progesteron, efectele psihomotorii și sedative ale triazolamului au fost semnificativ crescute și au fost independente de modificările farmacocinetice Deși benzodiazepinele ca clasă de medicamente au efecte foarte asemănătoare, există două căi metabolice diferite pentru benzodiazepine Dacă există sau nu o interacțiune între benzodiazepine și un alt medicament va depinde, în parte, de faptul că acestea au aceeași cale metabolică Aceste două procese sunt cunoscute ca oxidare și conjugare, iar contraceptivele orale s-a demonstrat că măresc procesul de conjugare, dar inhibă oxidarea Prin urmare, benzodiaz-epinele (cum ar fi alprazolam, triazolam și diazepam) care sunt oxidate de enzimele hepatice, pot avea metabolismul inhibat în prezența contraceptivelor orale (adică, pot rămâne în sistem mult mai mult timp) Pe de altă parte, benzodiazepinele metabolizate prin calea de conjugare (cum ar fi lorazepam, oxazepam și temazepam) pot fi metabolizate mult mai rapid cu contraceptivele orale Kroboth şi colab ( ) au studiat efectele contraceptivelor orale asupra răspunsurilor la lorazepam, temazepam, alprazolam și triazolam Clearance-ul alpra-zolamului a fost semnificativ scăzut la subiecții care au luat contraceptive orale, comparativ cu subiecții de control Clearance-ul temazepamului a fost crescut la utilizatorii de contraceptive, iar clearance-ul lorazepamului a fost identic cu cel al controlului De asemenea, a fost raportată o interacțiune între diazepam și contraceptivele orale Un studiu timpuriu al lui Ellinwood et al ( ) au raportat că femeile care iau contraceptive orale au prezentat o afectare semnificativă în a © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul : Droguri și efectele drogurilor sarcină motrică într-o zi „off” comparativ cu o zi „on” Opt subiecți de sex feminin cu vârsta cuprinsă între și de ani și care au luat contraceptive orale au participat la studiu Au fost folosite un număr de sarcini pentru a evalua performanța cognitivă și motrică, dar au fost discutate doar două sarcini (Figura ) Sarcina cognitivă impunea subiecților să învețe un set de simboluri, fiecare dintre ele corespunzând unei cifre între și În timpul testării, simbolurile erau prezentate individual pe ecranul unui computer, iar subiectul trebuia să apese numărul de tastatură corespunzător la simbol În sarcina motorie, o linie verticală în mișcare a fost prezentată pe un ecran de computer Un segment scurt al liniei verticale s-a deplasat independent de restul liniei Sarcina subiecților era, folosind un joystick „volan”, să mențină linia mică aliniată cu linia mare Subiecții au fost testați înainte și după administrarea a , mg/kg diazepam, în ziua ciclului ("pe" contraceptiv oral) și ziua ("off" contraceptiv oral) Nu au existat diferențe între ziua și ziua în ceea ce privește performanța pre-medicament (A) = * = □ = ▲ = ✓ = + = • = * = D , H , mACh > -HT Flupentixol -HT , D > D , a-adr Haloperidol D > D , -HT , H, > mACh, a-adr Tioridazină a-adr > D , mACh, -HT > D Antipsihotice atipice: Clozapină -HT > D , D , a-adr, H , mACh Risperidonă D , -HT > a-adr Seroquel a-adr > mACh > -HT , D Sulpiridă D Sursa: Adaptat după Rang et al ( , ) a-adr, subtip alfa, receptor adrenergic; D, dopamină; H, histamina; mACh, subtip muscarinic, receptor de acetilcolină; -HT, serotonina © de către Taylor & Francis Group, LLC Creierul feminin, ediția a doua psihoza la om la animalele de experiment și observați comportamentul Apoi, într-un salt de credință, să folosim aceleași comportamente, atunci când sunt produse de un alt medicament, ca indicator al potențialului de producere de psihoză al noului drog Folosind această abordare, comportamentul stereotip la rozătoare (îngrijire excesivă, creștere, adulmecare etc ) a ajuns să fie considerat un „model animal” de psihoză Un medicament care produce simptome de psihoză la oameni și comportament stereotip la șobolani este maleatul de dizocilpină, antagonistul receptorului NMDA S-a demonstrat că administrarea de maleat de dizocilpină (în doze egale în mg/kg) la femele și masculii de șobolan produce un comportament stereotip semnificativ mai mare și niveluri serice și cerebrale semnificativ mai mari de maleat de dizocilpină, la femele în comparație cu masculi (Andine et al ) Administrarea apomorfinei va induce, de asemenea, un comportament stereotip la șobolani, iar haloperidolul poate fi utilizat pentru a induce catalepsia Ambele efecte pot fi reduse prin administrarea de estradiol (Hăfner et al ) Răspunsul de evadare-evitare este utilizat pentru a evalua efectele medicamentelor la animalele de experiment În acest tip de experiment, animalele sunt plasate într-un aparat, de obicei o cutie de navetă cu două sensuri, care are zone distincte pentru a se deplasa animalele Animalul este plasat într-o parte a aparatului și se aprinde un semnal (adesea o lumină), urmat câteva secunde mai târziu de un stimul aversiv, adesea un șoc electric Inițial, animalul părăsește camera când se aprinde șocul (scăpare); dar dupa antrenament, invata sa plece cand se aprinde lumina (evitare) Administrarea de medicamente antipsihotice afectează răspunsul de evadare-evitare la șoareci, iar afectarea este mai mare la masculi decât la femele (Monleon și colab ; Parra și colab ) Dacă se pot face generalizări generale, atunci o generalizare generală pe care este destul de sigur să o faci este că femeile sunt mai sensibile la medicamentele antipsihotice decât bărbații Femeile răspund „mai bine” la medicamente, dar, din păcate, experimentează și efecte secundare mai severe, în special dischinezie tardivă (Pollock ; Jeste și colab ; Yonkers și colab ) Dischinezia tardivă este un sindrom de simptome motorii, în special grimase și plesnit de buze, care se dezvoltă ca urmare a administrării de antipsihotice Inițial, dacă tratamentul este întrerupt, diskinezia tardivă se va atenua Dacă, totuși, tratamentul este continuat, diskinezia tardivă devine o invaliditate permanentă și severă Din majoritatea dovezilor reiese că estrogenul crește sensibilitatea femeilor la medicamentele antipsihotice Cu toate acestea, s-a observat că diskinezia tardivă se dezvoltă mai frecvent la femeile aflate în postmenopauză (Yonkers et al ) Un studiu privind internarea în spital a de femei cu schizofrenie într-o secție de psihiatrie acută a raportat că % dintre pacienți au fost internați în faza luteală târzie sau faza menstruală, când nivelul de estrogen era cel mai scăzut Această diferență în rata de admitere între fazele de estrogen scăzut și ridicat a fost interesantă, dar nu semnificativă statistic © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul : Droguri și efectele drogurilor Cu toate acestea, a existat o diferență semnificativă între cele două grupuri în ceea ce privește cantitatea de medicamente antipsihotice necesare pentru a controla simptomele Grupul cu estrogen scăzut a avut nevoie de o doză semnificativ mai mică de medicamente decât grupul cu estrogen ridicat (Gattaz et al ) Majoritatea medicamentelor antipsihotice sunt în categoria D FDA; riscul pentru mama de a nu lua medicamentul trebuie cântărit în raport cu riscul medicamentului pentru făt Viziunea actuală este că utilizarea medicamentului este justificată și depășește riscurile În general, totuși, este clar că, din mai multe motive, bolile psihiatrice în timpul sarcinii sunt un factor de risc pentru rezultatul slab al sarcinii, iar îngrijirea de specialitate este esențială pentru bunăstarea atât a mamei, cât și a copilului (vezi pentru o revizuire) Utilizarea neterapeutică a medicamentelor Medicamentele care acționează asupra receptorului GABAa, cum ar fi benzodiazepinele și alcoolul, au o responsabilitate mare de dependență Întreruperea bruscă a medicamentelor poate duce la un sindrom de sevraj care poate include neliniște, anxietate, depresie și, în cazuri extreme, convulsii Benzodiazepinele sunt în mod deosebit susceptibile de a produce dependență, chiar și după doar o perioadă scurtă de administrare, iar ghidurile actuale de prescriere din multe țări sugerează limitarea prescripțiilor de benzodiazepine la zile Deși nu au fost raportate diferențe de sex în ceea ce privește toleranța la benzodiazepine, la nivel mondial majoritatea prescripțiilor de benzodiazepine sunt pentru femei Consumul și abuzul de alcool ridică o serie de probleme pentru femei Metabolizarea alcoolului se face prin intermediul enzimei hepatice alcool dehidrogenaza Cantitatea de alcool dehidrogenază disponibilă este limitată de rata sa de sinteza Dacă cantitatea de alcool consumată depășește capacitatea metabolică a enzimei disponibile, depozitele de enzime vor fi epuizate, iar restul de alcool va rămâne pur și simplu în fluxul sanguin până când mai multe enzime sunt sintetizate Acest tip de eliminare, cinetica de ordin zero, este în contrast cu cinetica de ordinul întâi care se aplică majorității medicamentelor Cu cinetica de ordinul întâi, rata de eliminare este proporțională cu nivelul plasmatic al medicamentului ( ) Practic, consumul excesiv de alcool noaptea înainte poate duce la niveluri de alcool în sânge dimineața care sunt mai mari decât limita legală pentru conducerea unei mașini Pe baza băuturii pe băutură, femelele ajung la concentrații mai mari de alcool în sânge și elimină alcoolul mai repede Concentrațiile mai mari de alcool din sânge se pot datora dimensiunii corporale mai mici și/sau diferențelor în activitatea alcool-dehidrogenazei între femei și bărbați (Mumenthaler și colab ) Baza diferențelor de sex în rata de eliminare este neclară S-a raportat că nici concentrația plasmatică maximă, nici eliminarea alcoolului nu se modifică pe parcursul ciclului menstrual, nici la maimuțele macac (Green și colab ) sau la om (Mumenthaler și colab ) Consumul excesiv și prelungit de alcool cauzează o serie de probleme de sănătate În Statele Unite se estimează că © de către Taylor & Francis Group, LLC Creierul feminin, ediția a doua Figura Ilustrarea cineticii de ordinul zero și de ordinul întâi Cercurile deschise reprezintă ordinul zero; rata clearance-ului medicamentului este independentă de concentrația plasmatică a medicamentului Triunghiurile deschise reprezintă cinetica de ordinul întâi; rata de eliminare este proporțională cu concentrația plasmatică a medicamentului % dintre bărbați și % dintre femei suferă de tulburări legate de alcool (Seeman ) Deși prevalența tulburărilor este semnificativ mai scăzută la femei (datorită ratei mai scăzute de alcoolism la femei), evoluția în timp a patologiei legate de alcool este accelerată (Seeman ) Femelele încep în general să bea mai târziu, dar dezvoltă problemele mai devreme Pe lângă problemele de sănătate legate de alcool, comune la bărbați și femei, există un risc crescut de cancer de sân asociat cu consumul excesiv de alcool, iar efectele adverse asupra fătului cauzate de consumul de alcool în timpul sarcinii sunt bine mediatizate și bine documentate -mentat De câțiva ani existența sindromului alcoolic fetal a fost minimizată sau chiar infirmată de anumiți indivizi și de unele grupuri, care ar fi trebuit să știe mai bine Acum dovezile sunt cuprinzătoare și greu de ignorat Malformațiile faciale și ale palatului sunt asociate cu consumul de alcool în primul trimestru și la începutul celui de-al doilea trimestru, când capul suferă modificări rapide de dezvoltare Mai târziu în timpul sarcinii, alcoolul poate provoca întârziere și tulburări cognitive, coordonare motorie slabă și întârziere în dezvoltare Dezvoltarea sindromului nu este neapărat legată de cantitatea de alcool consumată și chiar și o cantitate mică la persoana nepotrivită, la momentul nepotrivit, poate avea rezultate devastatoare Este ciudat că o serie de surse încă sfătuiesc că un pahar sau două de vin este în regulă Probabil că este sigur să presupunem că oamenii care fac acea recomandare nu sunt cei care trebuie să facă față consecințelor Cea mai tristă parte a sindromului alcoolic fetal este că poate fi prevenit % Recomandarea că nu trebuie consumat alcool în timpul sarcinii este în continuare cea sigură © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul : Droguri și efectele drogurilor Nicotina este cea mai dependentă dintre toate drogurile de abuz Fumatul și problemele sale legate de sănătate au fost odată mai răspândite la bărbați decât la femei Acum, însă, femeile fumătoare reduc rapid diferența De fapt, conform unui raport din , ratele dependenței de alcool și marijuana din Statele Unite sunt mai mari la bărbații adulți, dar ratele de dependență de nicotină sunt mai mari la femeile adulte (Kandel și colab ) Un număr tot mai mare de dovezi sugerează că fumatul poate avea efecte dăunătoare mai mari la femei decât la bărbați (Cohen et al ) Se pare că estrogenul poate regla enzimele din ficat și plămâni care transformă substanțele inofensive conținute în tutun în produse toxice Acțiunea nicotinei în creier este ca un agonist la subtipul nicotinic al receptorului de acetilcolină O caracteristică interesantă a receptorului ace-tilcolină este că desensibilizează foarte repede Administrarea repetată și doze mai mari de nicotină sunt necesare pentru a susține răspunsul inițial La șobolani, studiile de legare au demonstrat că la șobolanii netratați sau la șobolanii retrași de la nicotină, legarea receptorilor este mai mare la femele decât la masculi Cu toate acestea, administrarea cronică de nicotină are ca rezultat o densitate mai mare a receptorilor la șobolanul mascul, atunci când măsurătorile sunt efectuate înainte ca medicamentul să fie retras (Koylu și colab ) De asemenea, sa raportat că eliberarea de dopamină în striatul evocată de nicotină este mai mare la femelele de șobolan decât la masculii (Dluzen și Anderson ) La fumătorii umani, s-a raportat că nicotina îmbunătățește performanța cognitivă în raport cu performanța după o perioadă de abstinență la nicotină Un grup de femei fumătoare au fost testate, după ore de abstinență și după fumat, pe o serie de teste computerizate de timp de reacție, coordonare motrică și testul Stroop O îmbunătățire semnificativă a performanței a fost observată numai pentru testul Stroop și nu a existat niciun efect al fazei ciclului menstrual asupra performanței (Pomerleau și colab ) Par să existe diferențe de sex în interacțiunile dintre fumat și alcool: la femei, nicotina a scăzut consumul de alcool și, de asemenea, a scăzut starea de spirit pozitivă, în timp ce la bărbați fumatul a crescut consumul de alcool și a crescut starea de spirit (Acheson et al ) S-a raportat că fumatul în timpul sarcinii are un efect neașteptat asupra fătului în curs de dezvoltare (Paus et al ) Trei sute de adolescenți cu vârsta cuprinsă între și ani, ale căror mame au fumat în timpul sarcinii (n = ) sau nu au fumat (n = ), au fost recrutați pentru a participa la un studiu RMN O sută patruzeci și cinci de bărbați (tutun expuși = , neexpuși = ) și de femei (tutun expus = , neexpuși = ) au fost testați pentru IQ verbal și IQ de performanță Nu au existat diferențe între scorurile pentru niciunul dintre grupuri Mărimea corpului calos a fost măsurată și comparată între grupuri Când scanările au fost analizate, a existat o scădere clară a dimensiunii corpului calos la femelele expuse la tutun în comparație cu femelele neexpuse, dar nu au existat diferențe între cele două grupuri de bărbați © de către Taylor & Francis Group, LLC Creierul feminin, ediția a doua Canabisul (marijuana și hașiș) este unul dintre cele mai utilizate droguri în lumea occidentală Canabisul este obținut din frunzele și florile plantei cannabis sativa Componenta psihoactivă a canabisului este A -tetrahidrocannabinol Sunt necesare două până la douăzeci și două de mg pentru a produce efecte psihologice din canabisul fumat (Ambrosio ) Literatura de până acum sugerează că deficiența cognitivă este asociată cu un nivel ridicat de consum de canabis Fumatul de canabis în timpul sarcinii a fost asociat cu suferință neonatală și tulburări de somn care pot dura până la trei ani (Dahl et al ) De asemenea, sa demonstrat că canabisul este trecut aproape neschimbat în laptele matern și că, dacă mama fumează, atunci bebelușul îl bea (Riordan și Riordan ) Se estimează că consumul de cocaină la bărbați este de trei ori mai răspândit decât la femei, posibil pentru că femeile pot avea un efect mai mic decât bărbații Au fost raportate diferențe de sex în nivelurile plasmatice de vârf pentru cocaina inhalată Un studiu pe subiecți ( femei, bărbați) a demonstrat că nivelurile plasmatice ca răspuns la , mg/kg clorhidrat de cocaină au atins un vârf semnificativ mai mare, iar efectele s-au simțit semnificativ mai rapid, la bărbați decât la femei La femele, nivelurile plasmatice de vârf au fost semnificativ mai mari în timpul fazei foliculare, deși subiecții nu au raportat diferențe subiective de euforie între faze (Lukas și colab ) Un studiu al răspunsurilor bărbaților și femeilor la cocaina fumată a raportat evaluări subiective mai scăzute ale euforiei la femei decât la bărbați și evaluări subiective mai scăzute pentru femei în faza luteală comparativ cu faza foliculară (Sofuoglu și colab ) ( ) Modificările legate de ciclul menstrual au fost, de asemenea, raportate pentru efectele subiective ale amfetaminei Într-un studiu dublu-orb, controlat cu placebo, pe femei voluntare, cu vârsta cuprinsă între și de ani, s-au înregistrat răspunsuri la administrarea orală de mg amfetamină sau un placebo timp de patru ore după administrare Fiecare subiect a fost testat de patru ori, de două ori în faza foliculară (amfetamina și placebo) și de două ori în faza luteală (amfetamina și placebo) Sângele a fost extras la începutul fiecărei sesiuni pentru analiza nivelurilor hormonale Nu au existat diferențe inițiale de dispoziție între cele două faze ale ciclului Sentimentele pozitive după administrarea de amfetamine au fost raportate a fi semnificativ mai mari în faza foliculară, iar amploarea experienței a fost legată de nivelurile de estrogen Interesant este că în faza luteală, când a fost prezent și progesteronul, a fost raportat un efect mai puțin al amfetaminei și amploarea răspunsului raportat nu a fost legată de nivelul de estrogen (Justice și de Wit ) Un răspuns paradoxal interesant la amfetamine a fost raportat la femeile aflate în postmenopauză, răspunsul la administrarea IV de amfetamine fiind mai degrabă disforie decât euforie (Halbreich et al ) Efectul potențial al consumului de cocaină în timpul sarcinii a devenit mai mult o problemă politică decât una medicală Datele despre efectele prenatale © de către Taylor & Francis Group, LLC Capitolul : Droguri și efectele drogurilor mai multă euforie (cocaină) mai multe sentimente pozitive (amfetamină) mai puțină euforie (cocaină) mai puține sentimente pozitive (amfetamină) zi ciclului faza foliculară faza luteală Q menstrual ^postmenstrual^ Qntermenstrual^ premenstrual Figura Evaluări ale experiențelor subiective cu cocaină și amfetamina în două faze ale ciclului menstrual Din Sofuoglu et al ( ) Justice și de Wit ( ) expunerea la cocaină este incompletă și greu de interpretat Multe dintre studii sunt confundate deoarece femeia însărcinată consuma o serie de droguri în plus față de cocaină, iar fătul primea un cocktail (a se vedea Chavkin pentru o revizuire) Cel puțin unii autori ajung la concluzia că efectele cocainei în timpul sarcinii probabil nu sunt la fel de mari ca cele ale alcoolului și tutunului Concluzii Următoarele sintetizează punctele principale care trebuie extrase din capitolul : Estrogenul pare să aibă efecte diferite în ceea ce privește proprietățile neuroprotectoare în cazul accidentului vascular cerebral, deși dovezile pentru un efect protector în boala Alzheimer și într-o măsură mai mică în boala Parkinson sunt mai clare Există dovezi limitate, dar suficiente, care să sugereze că există diferențe între femei și bărbați în ceea ce privește efectele anxioliticului, Creierul feminin, ediția a doua antidepresive și medicamente antipsihotice din cauza diferențelor în acțiunile medicamentului în SNC Există, de asemenea, dovezi care sugerează că utilizarea acestor medicamente în timpul sarcinii trebuie cântărită cu atenție în raport cu bunăstarea mamei S-a raportat că majoritatea acestor medicamente au cel puțin un anumit grad de teratogenitate Există o vulnerabilitate/dezavantaj feminin pentru efectele pe termen lung ale medicamentelor antipsihotice Medicamentele antipsihotice sunt în general mai eficiente la femei decât la bărbați, dar și femeile sunt mai susceptibile de a dezvolta dischinezie tardivă Poate exista un loc pentru suplimentarea cu estrogen a unor terapii medicamentoase, de exemplu, în boala Alzheimer și depresie Starea hormonală ar trebui să fie luată în considerare în prescrierea medicamentelor psihoactive la pacientele de sex feminin Bibliografie și lecturi recomandate Acheson, A , SV Mahler, H Chi și H de Wit Efecte diferențiale ale nicotinei asupra consumului de alcool la bărbați și femei Psihofarmacologie : - Alkayed, NJ, I Harukuni, AS Kimes, ED London, RJ Traystman și P D Hurn Leziunea cerebrală legată de gen în accidentul vascular cerebral experimental Stroke : - Ambrosio, E , S Martin, C Garcia-Lecumberri și JA Crespo Neuro-biologia dependenței de canabinoizi: diferențe sexuale și interacțiuni potențiale între sistemele canabinoide și opioide Life Sciences : - Amsterdam, JD, F Garcia-Espana, D Goodman, M Hooper și M Hornig-Rohan Mărirea sânilor în timpul terapiei antidepresive cronice Journal of Afective Disorders : - Andine, P, N Widermark, R Axelsson, G Nyberg, U Olofsson, E Mârtensson și M Sandberg Caracterizarea comportamentului indus de MK- ca model presupus de psihoză de șobolan Journal of Pharmacology and Experimental Therapeutics : - Antonov, KI și DG Isacson Utilizarea analgezice pe bază de prescripție și fără prescripție medicală în Suedia Analele Farmacoterapia : - Arnason, BG și D P Richman Efectul contraceptivelor orale asupra bolii demielinizante experimentale Arhivele Neurologiei : - Arpels, JC Continuul hipoestrogenic al creierului feminin de la sindromul premenstrual la menopauză: O ipoteză și o revizuire a datelor de susținere Journal of Reproductive Medicine : - Brann, DW, K Dhandapani, C Wakade, VB Mahesh și MK Khana Acțiuni neurotrofice și neuroprotective ale estrogenului: mecanisme de bază și implicații clinice Steroizi : - Brodtkorb, E și A Reimers Controlul crizelor și farmacocinetica medicamentelor antiepileptice la gravidele cu epilepsie Sechestru : - Bujas, M , D Pericic și M Jazvinscak Influența genului și a gonadectomiei asupra convulsiilor induse de bicuculină și asupra receptorilor GABAA Brain Research Bulletin : - Capitolul : Droguri și efectele drogurilor Campagne, DM Fapt: Antidepresivele și anxioliticele nu sunt sigure în timpul sarcinii Jurnalul European de Obstetrică și Ginecologie și Biologie Reproductivă : - Cicero, TJ, B Nock și ER Meyer Diferențele legate de gen în proprietățile anti-nociceptive ale morfinei Journal of Pharmacology and Experimental Therapeutics : - Cohen, S BZ , P D Pare, SFP Man și DD Sin Povara în creștere a bolii pulmonare obstructive cronice și a cancerului pulmonar la femei American Journal of Respiratory Critical Care Medicine : - Colbourne, F , D Rakic și RN Auer Efectele temperaturii și sco-polaminei asupra necrozei neuronale induse de antagonist N-metil-D-aspartat la șobolan Neuroscience : - Craft, RM Modularea durerii de către estrogeni Durerea : S -S Dahl, RE, MS Scher, DE Williamson, N Robles și N Day Un studiu longitudinal al consumului de marijuana prenatală Efecte asupra somnului și a excitării la vârsta de ani Archives of Pediatric and Adolescent Medicine : - de Wit, H și M Rukstalis Efectele acute ale triazolamului la femei: Relații cu progesteron, estradiol și alopregnanolon Psihofarmacologie : - Diano, S , F Naftolin și TL Horvath Steroizii gonadici vizează neuronii care conțin receptorii de glutamat AMPA în hipotalamusul, septul și amigdala șobolanului: un studiu morfologic și biochimic Endocrinologie : - Disshon, KA și DE Dluzen Estrogen ca neuromodulator al neurotoxicității induse de MPTP: Efecte asupra eliberării dopaminei striatale Cercetarea creierului : - Dluzen, D Estrogenul scade neurotoxicitatea corpului striat ca răspuns la -hidroxidopamină Cercetarea creierului : - Dluzen, DE și LI Anderson Estrogenul modulează diferențial eliberarea de dopamină evocată de nicotină din striatul șobolanilor masculi și femele Neuroscience Letters : - Dluzen, DE și VD Ramirez Progesteronul îmbunătățește eliberarea de dopamină stimulată de L-dopa din nucleul caudat al șobolanilor care se comportă liber cu ovariectomizare amorsată cu estrogen Cercetarea creierului : - Dubal, DB, ML Kashon, LC Pettigrew, JM Ren, S P Finklestein, SW Rau și P M Wise Estradiolul protejează împotriva leziunilor ischemice Journal of Cerebral Blood Flow and Metabolism : - Dubal, DB, P J Shughrue, ME Wilson, I Merchenthaler și P M Wise Estradiolul modulează bcl- în ischemia cerebrală: un rol potențial pentru receptorii de estrogen Journal of Neuroscience : - Eberling, JL, C Wu, MN Haan, D Mungas, M Buonocore și WJ Jagust Dovezi preliminare că estrogenul protejează împotriva atrofiei hip-pocampale legate de vârstă Neurobioloby of Aging : - Ellinwood, EH, ME Easler, M Linnoila, DW Molter, DG Heatherly și TD Bjornsson Efectele contraceptivelor orale și deficiența psihomotorie indusă de diazepam Clinical Pharmacology and Therapeutics : - Farabollini, F , E Fluck, ME Albonetti și SE File Diferențele de sex în legarea ben-sodiazepinei în cortexul frontal și amigdala șobolanului la de ore după stresul de reținere Neuroscience Letters : - Creierul feminin, ediția a doua Frackiewicz, EJ, JJ Sramek și NR Cutler Diferențele de gen în depresie și farmacocinetica antidepresive și evenimente adverse Analele Farmacoterapia : - Gattaz, WF, P Vogel, A Riecher-Rossler și G Soddu Influenţa fazei ciclului menstrual asupra răspunsului terapeutic în schizofrenie Psihiatrie biologică : - Gear, RW, C Miaskowski, NC Gordon, SM Paul, P H Heller și JD Levine Nalbufina opioid kappa produce analgezie și antianalgezie dependente de sex și doză la pacienții cu durere postoperatorie Durerea : - Green, KL, KT Szeliga, CA Bowen, MA Kautz, AV Azarov și KA Grant Comparația metabolismului etanolului la macacii cynomolgus masculi și femele (Macaca fascicularis) Alcoolism: Clinical and Experimental Research : - Gregoire, AJP, R Kumar, B Everitt, A F Henderson și JWW Studd Estrogen transdermic pentru tratamentul depresiei postnatale severe Lancet : - Grodstein, F , JE Manson, MJ Stampfer și K Rexrode Terapia hormonală postmenopauză și accidentul vascular cerebral Arhivele de Medicină Internă : - Harden, CL, MC Pulver, L Ravdin și AR Jacobs Efectul menopauzei și al perimenopauzei asupra evoluției epilepsiei Epilepsia : - Harris, RZ, LZ Benet și JB Schwartz Efectele de gen în farmacocinetică și farmacodinamică Droguri : - Hafner, H , S Behrens, J De Vry și W F Gattaz Un model animal pentru efectele estradiolului asupra comportamentului mediat de dopamină: Implicații pentru diferențele de sex în schizofrenie Cercetări în psihiatrie : - Halbreich, U , GM Asnis, D Ross și J Endicott Disforia indusă de amfetamine la femeile aflate în postmenopauză British Journal of Psychiatry : - Hunt, S , A Russell, WH Smithson, L Parsons, I Robertson, R Waddell, B Irwin, PJ Morrison, J Morrow și J Craig Topiramat în sarcină: experiență preliminară din Registrul de epilepsie și sarcină din Regatul Unit Neurologie : - Jeste, DV, LA Lindamer, J Evans și J P Lacro Relația dintre etnia și genul cu schizofrenia și farmacologia neurolepticelor Buletinul de psihofarmacologie : - Justice, AJH și H de Wit Efectele acute ale d-amfetaminei în timpul fazelor foliculare și luteale ale ciclului menstrual la femei Psihofarmacologie : - Kandel, D , K Chen, LA Warner, RC Kessler și B Grant Prevalența și corelațiile demografice ale simptomelor dependenței de anul trecut de alcool, nicotină, marijuana și cocaină în populația SUA Dependența de droguri și alcool : - Kashuba, ADM și AN Nafziger Modificări fiziologice în timpul ciclului menstrual şi efectele lor asupra farmacocineticii şi farmacodinamicii medicamentelor Farmacocinetică clinică : - Kawas, C , S Resnick, A Morrison, R Brookmeyer, M Corrada, A Zonderman, C Bacal, DD Lingle și E Metter Un studiu prospectiv al terapiei de substituție cu estrogen și al riscului de a dezvolta boala Alzheimer: Studiul longitudinal al îmbătrânirii din Baltimore Neurologie : - Capitolul : Droguri și efectele drogurilor Kharasch, ED, D Mautz, T Senn, G Lentz și K Cox Variabilitatea ciclului menstrual în farmacocinetica midazolamului Journal of Clinical Pharmacology : - Koylu, E , S Demirgoren, ED London și S Pogun Diferența de sex în reglarea în sus a receptorilor nicotinici de acetilcolină în creierul șobolanului Life Sciences : - Kroboth, P D și JW McAuley Progesteronul: afectează răspunsul la medicamente? Buletinul de psihofarmacologie : - Lionelli, E , R Bianchi, G Cavaletti, D Caruso, D Crippa, LM Garcia-Segura, et al Progesteronul și derivații săi sunt un agent neuroprotector în neropatia diabetică experimentală: o analiză multimodală Neuroscience : - Lowe, SA Anticonvulsivante și medicamente pentru boli neurologice Cele mai bune practici și cercetare în obstetrică și ginecologie clinică : - Lukas, SE, M Sholar, LH Lundahl, X Lamas, E Kouri, JD Wines, L Kragie și JH Mendelson Diferențele de sex în nivelurile de cocaină în plasmă și efectele subiective după administrarea acută de cocaină la voluntari umani Psihofarmacologie : - Majewska, MD Neurosteroizi: Modulatori bimodali endogeni ai receptorului GABAA Mecanismul de acțiune și semnificația fiziologică Progress in Neurobiology : - Malizia, AL, VJ Cunningham, CJ Bell, PF Liddle, T Jones și DJ Nutt Scăderea legării receptorului GABAA-benzodiazepină a creierului în tulburarea de panică Arhivele Psihiatriei Generale : - Marder, K , MX Tang, B Alfaro, H Mejia, L Cote, D Jacobs, Y Stern, M Sano și R Mayeux Utilizarea de estrogen în postmenopauză și boala Parkinson cu și fără demență Neurologie : - Martinez, JL Jr și L Koda Penetrarea fluoresceinei în creier: O diferență de sex Cercetarea creierului : - Masonis, AET și M P McCarthy Efectele directe ale steroizilor anabolici/androgenici, stanozolol și a-metiltestosteron, asupra legării benzodiazepinei la receptorul acidului y-aminobutiric A Neuroscience Letters : - Miller, P L , AA Ernst Diferențele de sex în analgezie: un studiu randomizat de agonişti opioizi mu versus kappa Southern Medical Journal : - Monleon, S , C Vinader-Caerols și A Parra Diferențele de sex în răspunsul de evadare-evitare la șoareci după administrarea acută de raclopridă, clozap-ină și SCH Pharmacology Biochemistry and Behavior : - Morrell, MJ Epilepsia la femei: știința de ce este specială Neurologie (Supliment ): S - Mumenthaler, MS, JL Taylor, R O'Hara, HU Fisch, JA Yesavage Efectele ciclului menstrual și ale steroizilor sexuali feminini asupra farmacocineticii etanolului Alcoolism: Clinical and Experimental Research : - Nordin, C Raportul LCR/plasmă al -hidroxinortriptilinei este influențat de sex și înălțimea corpului Psihofarmacologie : - Parra, A , MC Arenas, S Monleon, C Vinader-Caerols și VM Simon Diferențele de sex în efectele neurolepticelor asupra comportamentului de evadare-evitare la șoareci: o revizuire Farmacologie, Biochimie și Comportament : - Paus, T , I Nawazkhan, G Leonard, M Perron, GB Pike, A Pitiot, L Richer, LS Veillette și Z Paussova Corpus calos la descendenții adolescenți expuși prenatal la fumul de țigară matern NeuroImage : - Creierul feminin, ediția a doua Pearlstein, TB Hormonii și depresia: Care sunt faptele despre sindromul premenstrual, menopauză și terapia de substituție hormonală? Jurnalul American de Obstetrică și Ginecologie : - Piazza, LA, JC Markowitz, JH Kocsis, AC Leon, L Portera, NL Miller și D Adler Funcționarea sexuală la pacienții cu depresie cronică tratați cu antidepresive ISRS: un studiu pilot Jurnalul American de Psihiatrie : - Pigott, TA Diferențele de gen în epidemiologia și tratamentul tulburărilor de anxietate Journal of Clinical Psychiatry (Suppl ): - Pomerleau, CS, F Teuscher, S Goeters și O F Pomerleau Efectele abstinenței nicotinei și fazei menstruale asupra performanței sarcinii Comportamente dependente : - Pollock, BG Diferențele de gen în metabolismul medicamentelor psihotrope Buletinul de psihofarmacologie : - Rang, HP, MM Dale și JM Ritter Farmacologie, Ediţia a IV-a Edinburgh: Churchill Livingstone Ragonese, P , M D'Armelio, P Aridon, M Gammino, A Epifanio, L Morgante, et al Riscul bolii Parkinson la femei: Efectul caracteristicilor reproductive Neurologie : - Riordan, J și M Riordan Droguri în laptele matern Jurnalul American de Nursing : - Rubin, SM Boala Parkinson la femei Disability Monthly : - Saija, A , P Princi, N D'Amico, R De Pasquale, and G Costa Îmbătrânirea și sexul influențează permeabilitatea barierei hematoencefalice la șobolan Life Sciences : - Saunders-Pullman, R , J Gordon-Elliott, M Parides, S Fahn, HR Saunders și S Bressman Efectul înlocuirii estrogenului asupra bolii Parkinson precoce Neurologie : - Schneider, LS, MR Farlow, VW Henderson și JM Pogoda Efectele terapiei de substituție cu estrogeni asupra răspunsului la tacrină la pacienții cu boala Alzheimer Neurologie : - Schneid-Kofman, N , E Sheiner și A Levy Bolile psihiatrice și rezultatul advers al sarcinii Jurnalul Internațional de Ginecologie și Obstetrică : - Seeman, MV Psihopatologie la femei și bărbați: Focus pe hormonii feminini Jurnalul American de Psihiatrie : - Shavit, G , P Lerman, AD Korczyn, S Kivity, M Bechar și S Gitter Farmacocinetica fenitoinei în epilepsia catamenială Neurology : - Simkins, JW, G Rajakumar, YQ Zhang, CE Simpkins, D Greenwald, CJ Yu, N Bodor și AL Day Estrogenii pot reduce mortalitatea și daunele ischemice cauzate de ocluzia arterei cerebrale medii la femela de șobolan Journal of Neurosurgery : - Smith, R și JWW Studd Un studiu pilot al efectului menopauzei asupra sclerozei multiple, terapiei de substituție hormonală și ciclului menstrual Journal of the Royal Society of Medicine : - Sofuoglu, M , S Dudish-Poulsen, D Nelson, P R Pentel și DK Hatsukami Sex și ciclul menstrual diferențe în efectele subiective ale cocainei fumate la om Psihofarmacologie experimentală și clinică : - Capitolul : Droguri și efectele drogurilor Soldin, OP, J Dahlin și DM O'Mara Triptani în sarcină Monitorul de medicamente terapeutice : - Sweet, RA, BG Pollock, B Wright, M Kirshner și C DeVane Farmacocinetica bupropionului cu doze unice și multiple la pacienții vârstnici cu depresie Journal of Clinical Pharmacology : - Tang, MX , D Jacobs, Y Stern, K Marder, P Schofield, B Gurland, H Andrews și R Mayeux Efectul estrogenului în timpul menopauzei asupra riscului și vârstei la debutul bolii Alzheimer Lancet : - Walker, JS și JJ Carmody Durerea experimentală la subiecții umani sănătoși: diferențele de gen în nocicepție și ca răspuns la ibuprofen Anesthesia & Analgesia : - Watanabe, T , S Inoue, H Hiroi, A Orimo și M Muramatsu, M Gena D de tip receptor NMDA ca țintă pentru receptorul de estrogen în creier Molecular Brain Research : - Wilson, MA și R Biscardi Influența genului și a regiunii creierului asupra modulării neuro-steroidiene a răspunsurilor GABA la șobolani Life Sciences : - Wolf, OT, BM Kudielka, DH Hellhammer, S Torber, BS McEwen și C Kirschbaum Două săptămâni de tratament transdermic cu estradiol la femeile în vârstă post-menopauză și efectul acestuia asupra memoriei și dispoziției: Modificările verbale ale memoriei sunt asociate cu nivelurile de estradiol induse de tratament Psychoneuroendocrinology : - Yates, WR, RJ Cadoret, E P Troughton, M Stewart și TS Giunta Efectul expunerii fetale la alcool asupra simptomelor adulte de dependență de nicotină, alcool și droguri Alcoolism: Clinical & Experimental Research : - Yonkers, KA, JC Kando, JO Cole și S Blumenthal Diferențele de gen în farmacocinetica și farmacodinamia medicației psihotrope Jurnalul American de Psihiatrie : - Zahn, C Epilepsia catamenială: aspecte clinice Neurologie (Supp ): S - capitolul În secolul XXI În ultimele șase capitole, au fost prezentate dovezi că (deși sunt slabe pe alocuri) susțin în mod clar premisa că există diferențe între femei și bărbați în ceea ce privește structura și funcționarea creierului, precum și în susceptibilitatea la tulburări neurologice și în efectele medicamente neuroactive Cercetările progresează, deși încet, iar mass-media începe să ia atenție În iulie , New Scientist a publicat un articol, „Sex on the Brain”, în care autoarea, Hannah Hoag, a sugerat că amploarea dovezilor acumulate privind diferențele de sex în creier „ indică spre concluzia că există nu doar un fel de creier uman, ci două” (Hoag , ) În orice fel de știință, dezvoltarea disciplinei progresează în etape Observațiile inițiale interesante duc la experimentare Dacă evenimentul observat are loc în mod natural, poate fi replicat și în condiții experimentale? Dacă poate fi replicat, atunci care sunt regulile care guvernează replicarea? Ce este necesar pentru ca evenimentul să aibă loc și, la fel de important, ce nu este necesar? Care sunt condițiile necesare și suficiente pentru producerea evenimentului? Odată ce condițiile necesare pentru eveniment sunt stabilite, atunci predicțiile despre eveniment pot fi generate și testate Luați, de exemplu, dezvoltarea înțelegerii subtipului N-metil-D-aspartat (NMDA) al receptorului de glutamat Cercetătorii care lucrează la acțiunile glutamatului au observat că activitatea receptorilor de glutamat nu a fost consecventă în experimentele lor, sugerând că aceștia au de-a face cu mai mult de un fel de receptor Un tip de receptor părea să urmeze tiparul obișnuit de activitate al unui receptor care a fost activat numai de neurotransmițător Celălalt subtip (suspectat) de receptor, totuși, părea să urmeze un set diferit de reguli Cercetările ulterioare au demonstrat că al doilea subtip de receptor, care ar putea fi activat selectiv de o substanță sintetică, NMDA, avea o cerință suplimentară pentru activare: receptorul ar funcționa numai atunci când membrana celulară era deja parțial depolarizată de intrările excitatorii de la alte tipuri de receptori Legarea glutamatului sau aspar-tatului (sau NMDA în condiții experimentale) la receptorul NMDA a fost necesară pentru activarea receptorului, dar nu suficientă Condițiile necesare și suficiente au fost legarea glutamatului sau aspartatului și depolarizarea membranei Odată ce cerințele pentru activarea receptorului NMDA au fost stabilite, atunci s-ar putea genera ipoteze despre activitatea acestuia Creierul feminin, ediția a doua si testat Acum se înțeleg multe despre receptorul NMDA Se știe că este asociat cu procesele de învățare și memorie De asemenea, este asociat cu leziuni neuronale induse de glutamat în condiții precum accidentul vascular cerebral Medicamentele care acționează ca antagoniști la receptorul NMDA au fost folosite ca neuroprotectori în modele experimentale de accident vascular cerebral, dar s-a demonstrat, de asemenea (paradoxal) că induc leziuni neuronale la concentrații mari Receptorul NMDA a fost modelat (construirea modelului este etapa finală în înțelegerea unui domeniu al științei) și modelul este acum folosit pentru a testa în continuare ipotezele În ceea ce privește metoda științifică, receptorul NMDA a fost o poveste de succes Povestea creierului feminin are potențialul de a fi mult, mult mai incitantă și de succes Povestea până în prezent În ceea ce privește dezvoltarea științifică, investigarea creierului feminin este doar la începutul procesului (probabil echivalent cu stadiul în care cercetătorii au descoperit că părea să existe mai mult de un tip de receptor de glutamat) Există o mulțime de informații disparate care trebuie analizate Unele dintre informații sunt consistente și par să formeze un model; alte informații par contradictorii sau nu au deloc sens Primul pas în dezvoltarea unei științe (și în cele din urmă, a unui model) a creierului feminin trebuie să fie un proces de sortare Tabelul cu estrogen ( ) include subtitluri pentru tipul de efect al estrogenului (ana- tomic, fiziologic, psihologic), natura efectului și, doar pentru comoditate, în ce capitol se găsesc informațiile oferă aceleași informații „sortate” pentru progesteron Când acțiunile estrogenului și progesteronului sunt organizate în acest fel, începe să apară un model Progesteronul pare a fi mai simplu, așa că îl vom discuta mai întâi Când citiți tabelul, intrările sugerează în mod constant o activitate inhibitoare, depresivă a SNC pentru progesteron Cel mai evident, progesteronul crește efectele inhibitoare ale GABA Numai acest lucru ar putea explica efectele sedative raportate și disforia produsă de progesteron De asemenea, ar putea să țină cont de pragul de sechestru crescut Acest lucru se reflectă, de asemenea, în efectele sedative crescute ale triazolamului și efectele scăzute asupra SNC ale stimulentelor cocaină și amfetamine Scăderea frecvenței alfa este în concordanță cu scăderea excitării, care la rândul său este în concordanță cu o performanță mai slabă la sarcinile de rotație mentală Creșterea activității monoaminooxidazei ar putea explica, de asemenea, senzația de disforie (ca urmare a metabolismului crescut al noradrenalinei și serotoninei) Creșterea încercărilor de sinucidere și starea de spirit instabilă atunci când progesteronul este scăzut sugerează că pierderea inhibiției poate avea un efect destabilizator la indivizii susceptibili Estrogenul este mai complicat; cu toate acestea, majoritatea dovezilor indică o acțiune generală ca stimulent al SNC Interpretarea Capitolul : În secolul XXI Tabelul Efectele estrogenului asupra funcției creierului Natura efectului estrogenului Capitolul Neurotransmitatori: GABA Crește concentrațiile extracelulare în unele zone ale creierului serotonina pot desensibiliza receptorul -HT Scade legarea -HT în regiunile corticale Crește legarea -HT în regiunile corticale Dopamina Crește legarea receptorilor în striat Reduce eliberarea stimulată de amfetamina Glutamatul reglează expresia receptorului NMDA EEG mărește frecvența alfa laterale R când este scăzut Psihofizică Rotația mentală este cea mai bună când este scăzută Sensibilitate crescută la mosc, trandafir, zaharoză, senzații tactile când este ridicat Neurologie Leziunile SM sunt cele mai grave atunci când se schimbă, simptomele sunt mai grave când sunt scăzute, HRT poate reduce simptomele Scade pragul convulsiv, crește activitatea convulsive Reduce rata demenței în boala Parkinson Reduce dezvoltarea bolii Alzheimer Crește percepția durerii (?) Reduce leziunile neuronale Psihiatrie Creșterea încercărilor de sinucidere când este scăzută Creșterea dispoziției se schimbă când este scăzută Reduce simptomele schizofreniei Droguri Antidepresiv ușor Scade activitatea monoaminooxidazei Mai puține medicamente antipsihotice necesare atunci când nivelul crește Sentimente pozitive mai mari de la cocaină și amfetamina creșterea concentrațiilor extracelulare de GABA este o problemă dificilă GABA este un neurotransmitator inhibitor; cu toate acestea, efectul cantităților crescute de GABA va depinde de tipul de celule și receptori asupra cărora acționează Legarea crescută a serotoninei la receptorii -HT produce efecte excitatoare și, interesant, aceasta se întâmplă în regiunile corticale Expresia crescută a receptorilor NMDA ar putea fi, de asemenea, de așteptat să aibă un efect excitator În concordanță cu efectul excitator este scăderea efectivă a pragului de convulsii în modelele experimentale de epilepsie Estrogen Creierul feminin, ediția a doua Tabelul Efectele progesteronului asupra funcției creierului Natura efectului progesteronului Capitolul Neurotransmitatori: GABA Crește inhibiția Dopamina crește eliberarea stimulată de L-dopa EEG Scăderea frecvenței alfa Avantajul emisferei laterale L atunci când este ridicat Psihofizică Rotația mentală este cea mai proastă când este ridicată Neurologie SM se agravează când este scăzut Ridica pragul convulsivant Provoacă sedare Psihiatrie Scade susceptibilitatea la tulburarea de panică Creșterea încercărilor de sinucidere când este scăzută Creșterea schimbărilor de dispoziție când este scăzută Reduce simptomele schizofreniei Interacțiuni medicamentoase Crește efectele sedative ale triazolamului (postmenopauză) Crește activitatea monoaminooxidazei Produce disforie Reduce sentimentele pozitive de la cocaină și amfetamina nu poate fi totuși povestea completă, deoarece în epilepsia catamenială, cea mai mare activitate convulsică este asociată cu momentul în care concentrațiile atât de estrogen, cât și de progesteron sunt cele mai scăzute Nu este de mirare că estrogenul crește frecvența EEG alfa, dar este puțin surprinzător că nu îmbunătățește rotația mentală Efectul estrogenului în schizofrenie este interesant Dacă, după cum s-a sugerat, una dintre problemele psihozei este lipsa de atenție la stimuli corespunzători, atunci poate că efectul ușor de excitare al estrogenului ajută atenția Efectul de scădere a activității monoaminooxidazei este în concordanță cu un efect antidepresiv ușor, care poate explica, de asemenea, tentativele de sinucidere crescute și instabilitatea dispoziției atunci când estrogenul este scăzut Efectele neuroprotectoare ale estrogenului explică probabil efectele în boala Parkinson și boala Alzheimer Cea mai ciudată este scleroza multiplă Activitatea crescută a leziunii pare să fie asociată cu modificări ale estrogenului, independent de direcția modificării Scăderea bine documentată a simptomelor asociate cu sarcina sugerează cu tărie că estrogenul și progesteronul sunt totuși considerații importante Probabil că una dintre primele întrebări pe care trebuie să le pun este: „Oligodendro-citele au receptori de estrogen?” Capitolul : În secolul XXI Sarcina și creierul Câte stări hormonale există pentru creierul feminin adult „normal”? Inițial s-ar putea gândi la trei stări: ciclism, ocazional gravidă și postmenopauză De la pubertate până la vârsta mijlocie târzie, ciclul estrogenului și progesteronului este lunar, întrerupt de sarcini când estrogenul și progesteronul rămân ridicate Apoi, la începutul anilor , ciclul se oprește și atât estrogenul, cât și progesteronul dispar mai mult sau mai puțin din poveste Acest scenariu cu „trei stări” pare să se potrivească destul de bine, dar oare așa sunt concepute corpurile femeilor să funcționeze? Poate că nu Corpul feminin a evoluat pentru a susține până la sarcini pe o durată de viață mult mai scurtă Nu a existat nicio valoare evolutivă în supraviețuirea până la menopauză și până relativ recent femeile nu au avut tendința să o facă Dacă estimați pubertatea în jurul vârstei de ani, urmată de până la ani de sarcină, cu încă până la luni pentru alăptare după fiecare sarcină, există doar intervale mici în viața feminină când poate apărea ciclism normal Poate că starea „obișnuită” este estrogenul și progesteronul ridicat, iar ciclul prelungit actual este anormal Dacă schimbările rapide ale nivelurilor de estrogen sunt mai importante decât nivelurile în sine (de exemplu, în SM), atunci nivelurile mai bune de estrogen în sarcină ar fi avantajoase Probabil perioada din ciclu care seamănă cel mai mult, deși la concentrații mult mai mici, cu echilibrul hormonal al sarcinii, este între zilele și ale ciclului când atât estrogenul, cât și progesteronul sunt mari Dar aceasta este doar o asemănare; există o serie de alți factori, inclusiv hormonii, care circulă în creierul gravidei Probabil cel mai important punct aici este că, deși multe femei însărcinate raportează că simt că creierul lor nu funcționează bine, dovezile experimentale nu susțin „sentimentul” Acest lucru este atât de important: sarcina nu este un obstacol în calea funcției intelectuale Acel mit trebuie să ia foc Instrucțiuni pentru utilizarea creierului feminin Un echipament complex vine de obicei cu instrucțiuni cuprinzătoare pentru utilizarea sa Un telefon mobil nou, de exemplu, poate fi însoțit de o carte mică și de o adresă de internet unde puteți afla mai multe O după-amiază întreagă poate fi petrecută jucându-se cu noul telefon, trimițând și primind e-mail, făcând fotografii și descarcând muzică La sfârșitul acelei după-amiezi, telefonul și proprietarul se vor cunoaște bine Din păcate, astfel de instrucțiuni nu ajung la creierul feminin Noul proprietar crește cu ea, în sensul cel mai literal, fără să știe că o are până când îi spune cineva De fapt, ea nu va fi niciodată conștientă de asta decât prin interpretarea propriilor sentimente și acțiuni Acest lucru face ca înțelegerea ghidurilor de utilizare să fie extrem de dificilă și cu siguranță o chestiune de încercare și eroare Creierul feminin, ediția a doua În scrierea unui manual de instrucțiuni, locul de pornire ar fi probabil o explicație a speranței de viață a creierului și linii directoare privind schimbările în funcția sa care vor avea loc odată cu utilizarea Felicitări pentru creierul tău feminin, ediția Acest creier a fost conceput unic pentru tine și vine cu un set de funcții și atribute exclusiv pentru tine Speranța de viață a creierului tău este de de ani, cu o garanție completă pentru toate părțile și funcțiile După cum se explică în următorul set de instrucțiuni (disponibil în versiunile portabile și cu glob de memorie), în primii până la ani de utilizare, mai multe substanțe chimice importante nu vor fi disponibile pentru utilizare Vă rugăm să rețineți că această absență chimică nu este o defecțiune, ci este o parte normală a protocolului de rulare pentru creierul dumneavoastră Aceste substanțe chimice vor fi, totuși, importante pentru funcționarea creierului în următorii până la de ani și vor deveni disponibile în mod corespunzător De asemenea, trebuie remarcat faptul că în momentul în care aceste substanțe chimice sunt adăugate în sistem și, din nou, atunci când sunt în cele din urmă îndepărtate, vor exista tulburări generale de funcționare care, deși provoacă un oarecare disconfort și posibilă confuzie, fac parte din standardul normal de funcționare În timpul disponibilității, fiecare dintre cele două substanțe chimice, estrogenul și progesteronul, va fi disponibil pe o bază ciclică individuală, lungimea ciclului corespunzând aproximativ cu ciclurile Lunii Pământului În timpul acestor cicluri chimice, în funcție de substanța chimică cea mai disponibilă, anumite funcții ale creierului vor fi îmbunătățite Pentru o performanță optimă este important ca utilizatorul să se familiarizeze cu avantajele funcționale ale acestor schimbări ciclice și să își planifice activitățile în consecință „Diagrama funcției de estrogen și progesteron” însoțitoare este furnizată într-un format atractiv de proiecție pe perete și într-o versiune portabilă convenabilă, care poate fi transportată oriunde Din nou, vă urăm bun venit în familia de utilizatori Female Brain Cincizeci la sută din populație sunt utilizatori mulțumiți a acestui produs Ghidul utilizatorului de mai sus poate fi exagerat, dar ideile conținute în acesta nu sunt Nu există niciun motiv să ignorăm schimbările hormonale și să pretindem că diferențele în funcționarea creierului nu există Există, totuși, toate motivele pentru a fi conștienți de schimbări și de semnificația lor și de a le exploata atunci când este posibil Urmărirea viitorului Ar fi frumos să poți spune că inegalitatea între femei și bărbați este de domeniul trecutului, dar asta ar fi evident neadevărat Restricțiile Capitolul : În secolul XXI iar granițele sunt încă acolo, deși o parte din camuflaj este destul de eficient Lumea politicii este un bun exemplu Potrivit Wikipedia, în doar patru țări occidentale (Elveția, Irlanda, Finlanda și Islanda) aveau femei șef de stat Într-una dintre aceste țări, Elveția, femeile au primit dreptul de vot doar în , comparativ cu pentru Irlanda, pentru Finlanda și pentru Islanda Lista Wikipedia nu include prim-miniștri, dar dacă ar face-o, ar trebui inclusă Noua Zeelandă și, în trecut, Anglia și Germania În mod semnificativ, cea mai puternică țară din lumea occidentală, Statele Unite, nu a avut niciodată o femeie șef de stat De fapt, în perioada premergătoare alegerilor din , a existat în mod clar o reacție „șoc-horror” din partea unor secțiuni ale societății americane "O femeie candidată? Oh, măi Crezi că ar putea face față?" În urma convențiilor de nominalizare a partidelor politice, când a fost confirmată o femeie candidată la vicepreședinție, murmurele ar fi fost hilare, dacă nu ar fi fost atât de înspăimântătoare În vechea tradiție fină a comediei politice britanice Yes, Minister, diverse grupuri și persoane au dezbătut viitorul candidatului, dar nu pe meritele ei „Ah, dar are copii de vârstă școlară Ce se întâmplă dacă aceștia fac varicela în mijlocul unei crize? Bineînțeles că este perfect capabilă, iar în alte circumstanțe, dacă ar fi momentul potrivit, teoretic, o femeie vicepreședinte ar putea functiona " Aceasta și reacții similare la femelele aflate în poziții de putere și autoritate îndepărtează camuflajul și vălurile subțiri de la o prejudecată foarte reală și de durată împotriva femeilor Amploarea acestei prejudecăți este surprinzătoare în și ridică întrebarea de unde provine Trebuie să fie adânc înrădăcinată în structura socială pentru a supraviețui Karen Armstrong în Evanghelia conform femeii: Crearea creștinismului a războiului sexual în Occident sugerează un răspuns interesant Creștinismul oferă un context al femeii ca rău Eva a lăsat răul să pătrundă în Grădina Edenului, iar sexul și nuditatea au fost catalogate ca fiind păcătoase în același timp Mama lui Hristos trebuia venerată și totuși ea a născut Răspunsul a fost Imaculata Concepție – fără sex, fără păcat De-a lungul istoriei Bisericii, sfinții bărbați s-au luptat împotriva amenințării întâlnirilor păcătoase cu sfinte femei poftice, hotărâți să le târască în noroiul corupției Adesea, masculii îngroziți se retrăgeau în sălbăticia unde nu puteau fi găsite femele corupătoare Când femelele ocazionale erau permise în compania masculilor casți, ei erau întotdeauna asexuați ca aspect și manieră și, prin urmare, relativ în siguranță Nu era loc pentru frumusețe, inteligență sau inteligență În epoca trubadourilor, a apărut o nouă imagine feminină, care, din considerație, era la fel de asexuală Această slujbă drăguță putea fi venerată de departe, poezie și cântec puteau fi compuse în cinstea ei, dar nu putea fi niciodată, niciodată atinsă De fapt, femeia de serviciu era adesea soția altcuiva Această imagine feminină a reapărut în epoca victoriană, când imaginea femeii ideale era adesea emaciată, Creierul feminin, ediția a doua copilăresc, asexuat și total dependent de protecția și sprijinul unui bărbat Nicio imagine nu a putut fi susținută în lumea reală Astfel, au fost stabilite regulile de bază pentru „bătălia sexelor” Femeile erau sursa păcatului, viclean, nedemn de încredere și hotărâte să ruineze bărbații Ele trebuiau suprimate și controlate cu orice preț Această viziune poate fi încă găsită în multe aspecte ale culturii occidentale O femeie atrăgătoare, de succes, trebuie adesea să parcurgă o gamă de remarci și concluzii șmecheroase, atât de la femei, cât și de la bărbați ("Hmmm, știm cum a mers înainte ") În situațiile de interviu de angajare, femeile care sunt cele mai atractive adesea nu primesc postul, deși au cele mai bune calificări, de exemplu, pe motive (nespuse) că probabil că vor petrece mai mult timp pe aspectul lor decât cu munca Apoi există cealaltă barieră (de asemenea nerostită), „Dacă rămâne însărcinată?” La capătul opus al spectrului, bărbatul de succes poate găsi că este necesar să posede o soție trofeu pentru a-și stabili imaginea publică Există excepții evidente Să luăm, de exemplu, Condoleezza Rice, secretarul de stat al SUA la momentul scrierii acestui articol Este inteligentă, bine educată, probabil cea mai puternică femeie din politica occidentală și este frumoasă În ceea ce privește teoria lui Armstrong, cum s-ar putea întâmpla asta? Este într-adevăr o chestiune de semantică pentru cei care altfel s-ar putea simți amenințați Ea nu este șeful statului; ea este angajata lui care își face licitația Cu alte cuvinte, ea devine o soție trofeu surogat, reprezentându-și stăpânul și stăpânul în lume Oricât de ridicol ar fi, este o cale de ieșire sigură pentru cei fricoși Schimbarea rezultatelor Cea mai presantă întrebare cu care se confruntă oamenii care sunt preocupați să pună capăt prejudecăților împotriva femeilor este cum să procedeze În anumite privințe, procesul început acum va progresa de la sine Femeile reprezintă cel puțin la sută din studenții majorității școlilor de medicină Când vor absolvi, vor lua o perspectivă nouă, mai echitabilă cu ei Membrii „cluburilor băieților vechi” îmbătrânesc și dispar încet-încet din sistem În locul lor vor veni noi decani, președinți, parteneri seniori și directori de cercetare Mulți bărbați realizează și detestă discriminarea Ei vor continua să vorbească, să se certe, să voteze și să refuze să fie strigați de detractorii bărbați (în scădere) Aceasta oferă baza pentru o schimbare socială lentă și graduală Dar este destul de bun lent și treptat? Nu, cel puțin nu multor femei inteligente, bine educate, care au tolerat situația suficient de mult Există o serie de moduri de a îmbunătăți progresul, fără a recurge la arme de război Cadrele academice, femei și bărbați, pot recunoaște diferențele dintre femei și bărbați în predarea și cercetarea lor De exemplu, o prelegere adresată studenților din anul II la medicină despre durerea canceroasă este incompletă fără referire la Capitolul : În secolul XXI diferențele femei-bărbați în răspunsurile la opiacee Studenții farmaciști trebuie să înțeleagă clar potențialele interacțiuni ale sedativelor și progesteronului În științele sociale este greu de imaginat că o prelegere bine scrisă despre, de exemplu, psihologia alegerii culorii ar exclude factorii care influențează femeile și, respectiv, bărbații Probabil că educatorii trebuie educați Mulți cercetători sunt, de asemenea, academicieni și dacă conștientizarea potențialelor diferențe de sex informează designul și protocoalele cercetării, atunci baza de cunoștințe ar trebui să crească rapid Inițiativele de cercetare NIH discutate în capitolul servesc ca un ghid excelent pentru o astfel de cercetare Pentru început, doar cerința ca bărbații și femeile să fie reprezentați în mod egal și să fie avantajați de cercetarea medicală ar trebui să însemne că golurile din literatura experimentală încep să fie umplute În plus, cerința de reprezentare a femeilor ca cercetători va asigura că, cel puțin pe termen lung, se acordă atenție întrebărilor de importanță deosebită pentru femei Un alt exercițiu foarte util ar fi reanalizarea unora dintre datele experimentale existente Adesea, în literatură, din descrierea metodelor reiese clar că au fost folosite atât animale femele, cât și masculi, dar au fost apoi grupate pentru analiză Este de imaginat că, stocate în laboratoare din întreaga lume, există câteva seturi de date foarte importante despre diferențele dintre bărbați și femei Pentru cercetările viitoare, designul experimental va fi o problemă crucială Pentru a extrage cantitatea maximă de informații dintr-un proiect, datele trebuie colectate la momentele adecvate În mod ideal, fiecare studiu al diferențelor de-a lungul ciclului menstrual ar folosi analiza de sânge pentru nivelurile hormonale pentru a stabili faza exactă a ciclului Practic, mulți cercetători nu vor avea facilitățile sau sprijinul financiar pentru a permite testarea sângelui Cu toate acestea, prin proiectarea experimentelor în jurul (cel puțin) un ciclu în patru faze, poate fi introdus un grad corect de control experimental În experimentele care compară răspunsurile femeilor și bărbaților, importanța fazei ciclului menstrual pentru subiecții de sex feminin este evidentă În furnizarea de asistență medicală, trebuie să existe un efort conștient pentru a recunoaște și respecta diferențele de simptomologie, opțiuni de tratament și rezultate ale bolii Medicii care prescriu trebuie să ia în considerare cu atenție stările hormonale și modificările hormonale dacă se inițiază terapia pe termen lung Solicitările către companiile farmaceutice pentru ghiduri separate de prescriere pentru femei și bărbați ar ajuta (și ar putea chiar să stimuleze cercetarea privind diferențele de sex în acțiunile de droguri) În cele din urmă și cel mai important, fiecare femeie trebuie să înțeleagă și să aprecieze fiziologia ei unică Hormonii de ciclism sporesc diferite abilități în momente diferite Profită de diferențe Auto-observarea este ușoară, eficientă și absolut gratuită Dacă progesteronul pare să interfereze cu concentrarea, preziceți când va crește și fiți pregătiți să fiți puțin mai vigilenți Dacă știi că memoria ta va fi îmbunătățită pentru săptămâna viitoare, profită de îmbunătățire Hormonii de ciclism nu sunt valuri de droguri care mătură prin creier, devastând totul în Creierul feminin, ediția a doua cale Sunt substanțe chimice normale, naturale, care ne mențin corpul în funcțiune Este o chestiune de cunoaștere și înțelegere, nu de a îndura neputincios inevitabilul Există un fenomen în psihologia învăţării cunoscut sub numele de „neputinţă învăţată” Animalele experimentale sunt antrenate într-o situație în care, indiferent de ceea ce fac, nu se pot comporta într-un mod care să primească recompensă sau să evite pedeapsa În cele din urmă, animalele renunță să mai încerce și adesea se înghesuie în cușcă ignorând mâncarea și băutura Au învățat să fie lipsiți de ajutor Sugestia că o femeie ar putea fi o victimă a hormonilor ei miroase a neputință învățată Oamenii nu au evoluat să stea în colțul cuștii Ocazional, hormonii scapă de sub control și creează dificultăți Acesta este un caz pentru intervenție medicală, nu suferință în tăcere Diferențele trebuie sărbătorite Ele fac viața bogată și interesantă Diferențele dintre creierul feminin și creierul masculin sunt doar mai multe exemple ale diversității îmbogățitoare din specia noastră Suntem abia la începutul înțelegerii cât de diferiți putem fi, iar următorii de ani ar trebui să aducă descoperiri și perspective uimitoare S-ar putea să construim colonii pe Marte și stațiuni pe Lună, dar pentru unii dintre noi, cele mai interesante descoperiri dintre toate se vor afla în creierul nostru feminin Bibliografie și referințe Armstrong, K Evanghelia conform femeii: Crearea creștinismului a războiului sexual în Occident New York: Doubleday Hoag, H Sexul pe creier New Scientist, iulie, - Index A Abrevieri, - N-acetilaspartat, Acetilcolină, , , Potenţial de acţiune, Adenozin trifosfat (ATP), Hormon adrenocorticotrofic (ACTH), Vârsta sensibilitatea auditivă și, dimensiunea creierului și, - , , legarea receptorilor canabinoizi și, volumul corpului calos și, activitate EEG și, - pierdere de substanță cenușie și, sensibilitate olfactiva și, modele de somn și, producția de testosteron și, Procesul de îmbătrânire, - , - Agorafobie, Alcoolismul, Metabolismul alcoolului, - , Patologia legată de alcool, Alopregnanolon, Unde alfa, , , - , Alprazolam, boala Alzheimer, , - , , - Efecte amfetamine, - , , Amigdala, , , , , , , , , Amyloid, - Scleroza laterală amiotrofică (ALS), - Analgezie, - Anandamidă, Modele animale, , - neglijarea feminină, , modificări genetice, scleroză multiplă, , tulburări neurodegenerative, ovariectomizate (OVX), , , - , , psihoza, Anorexia nervoasă, comisura anterioară, - , , Medicamente antidepresive, , - Medicamente antiepileptice, - Prejudecățile anti-feminine în cercetare, , - , - Medicamente antipsihotice, - Anxietate, , , - , - Medicamente anxiolitice, - Apolipoproteina E (ApoE), Apomorfina, Apoptoză, Zona postrema, , - Aristotel, Sarcini aritmetice, - Aropax, de ani Aspirina, Zone de asociere, - Asimetrie Vezi Lateralitate Potențiale evocate auditiv, , , - , , Percepția auditivă, - , - Aura, , Axoni, - demielinizare, - Index B Bacon, Francis, de ani Barbiturice, Ganglionii bazali, , Comportament, cercetarea diferențelor de sex, Behaviorism, Benzodiazepine, , , - , Unde beta, - , , Tulburare bipolară, , Creiere de păsări, Behaviorism cutie neagră, Bariera hemato-encefalică, , - Proporția de grăsime corporală, Dezvoltarea creierului, - , Funcția creierului Consultați Diferențele funcționale Patologia creierului Vezi Neurologie Dimensiunea creierului, , - de vârstă și, - , , IQ și, - , schizofrenie și, Trunchiul cerebral, , , , Structura creierului, - , studii pe animale, - zone de asociere, - diferențe de asimetrie, - Vezi si Lateralitate celule, - centru de control al emoțiilor, anatomie grosieră, - densitate neuronală, - deficit de dovezi ale diferențelor de sex, - diferențe regionale asociate sexului, - Broca, Paul, Bromocriptine, Buproprion, Buspirone, Butorfanol, - C Cofeina, Canabinoizi, - , Fumatul de canabis, Carbamazapină, , Epilepsie catamenială, , , - , Sistemul nervos central (SNC), bariera hemato-encefalică - , celule, - intrarea medicamentului, - neuroștiințe timpurii, structura brută, - Vezi și Structura creierului diferențierea sexuală, - Cerebel, , - , Fluxul sanguin cerebral (CBF), , Cortexul cerebral, - Emisferele cerebrale, - Vezi și Lateralitate Lichidul cefalorahidian (LCR), , - , Creștinism, , Cefalee cronice, - , , Durere cronică, - Fumatul de țigări, Cingulate, Efectele cocainei, , - , Chestionarul Eșecurilor Cognitive (CFQ), Performanța cognitivă aritmetică, - flux sanguin cerebral și, , estrogen și, diferențe de substanță cenușie și albă, - inteligență și IQ, - lateralitatea și procesarea limbajului, - , memorie, - sarcina si, Percepția culorilor, - Sarcina Stroop, - Comisuri, - , , Comitetul pentru femei în neuroștiință, Imagistica tomografie computerizată (CT), - , Ipoteza întârzierii conducerii a lateralizării cerebrale (CDH), - Pilula contraceptivă Vezi Contraceptive orale Corpus callos, , - , vârsta și mărimea, transfer interemisferic, expunerea la tutun și, Corpus luteum, Zone corticale, Crichton-Browne, James, de ani AMP ciclic (AMPc), Sistemul citocrom P (CYP), - D Valuri Delta, Dementa, - , Demielinizare, - Index Dendrite, - Dependență, Depresie, - tulburare bipolară, , estrogen și, menopauză și, - , ciclu menstrual și, farmacoterapie, - sarcină și, - , , sinucidere și serotonine și , serotonine și serotonine - studiu gemeni, - Dezvoltare structura creierului, - , diferențierea sexuală, - Diazepam, , , , - Diencephalon, , Boli, neurologice Vezi Neurologie Maleat de dizocilpină, DNA, Dopamină, , - acțiuni medicamentoase antipsihoze, interacțiune estrogen, - ciclu menstrual/estral și, - neurotoxicitate, interacțiune nicotină, boala Parkinson și, , - , tulburări psihiatrice și, , diferențe de sex, Transportor de dopamină (DAT), - Dubla filtrare după teoria frecvenței, - sindromul Down, Abuzul de droguri, - Dependența de droguri, Dezvoltarea drogurilor, probleme de neglijare a femeilor, Efecte ale medicamentelor, , proporția de grăsime corporală și, î modificări EEG, dureri de cap și, lactație și, , ciclu menstrual și, - farmacocinetică și farmacodinamică, - sarcină și, , teratogenitate, - î transport în SNC, - Terapii medicamentoase Vezi Tulburări neurologice, tratamentul medicamentos al; Tulburări psihice, tratament medicamentos al Toleranță la medicamente, Distimie, E Comportament alimentar, Tulburări de alimentație, de femei vindecătoare egiptene, - vârstnici A se vedea Vârsta Electroencefalografie (EEG), - ajustarea dimensiunii corpului, diferențe de sex, - Centrul emetic, - Discriminarea expresiei emoționale, - , Endocanabinoizi, , Enovid, Epilepsie, , - , Tartrat de ergotamină, Estradiol, , Vezi, de asemenea, Estrogen; Contraceptive orale boala Alzheimer și, model animal de psihoză, interacțiune cu dopamină, - , epilepsie și, acțiuni inflamatorii/antiinflamatorii, scleroza multiplă și, , neurogeneza și, studii de receptor, - plasticitate sinaptică și, Estrogen, - , - Vezi și Estradiol; Contraceptivele orale legate de îmbătrânire neurodegenerare și, - Boala Alzheimer și, - , proprietăți antidepresive, activitate antioxidantă, interacțiune cu medicamente antipsihotice, - biosinteză, dezvoltarea creierului și interacțiune cu dopamină, - forme de, , Interacțiuni GABA, avantaj emisferic și, terapie de substituție hormonală Consultați Învățarea terapiei de înlocuire cu estrogeni și, producție masculină, memorie și, fluctuații ale ciclului menstrual Vezi Ciclul menstrual dureri de cap migrenoase și, scleroză multiplă și, - efecte protectoare ale neurotoxicității, ciclu de viață „normal” feminin, Index durere și, efectele sarcinii, Vezi și Tulburări psihiatrice de sarcină și, schizofrenie și, , , autoconștientizarea efectelor, - interacțiunile serotoninei, - terminologie, - Receptori de estrogen, - de locuri de legare, de leziuni neuronale și, - Terapia de substituție cu estrogeni boala Alzheimer și, , - efecte antidepresive, performanță cognitivă și, dopamină și, model knockout, neurodegenerare și, boala Parkinson și, , risc de accident vascular cerebral și, Potențiale evocate, , , auditive, , , , dovezi de lateralitate, , sarcini de memorie și, - olfactive, studii schizofrenie, vizuale, , Avantaje evolutive, , - Psihologie experimentală, - F Recunoașterea feței, Interpretarea expresiei faciale, - , Analiza factorială, Creierul feminin, instrucțiuni de utilizare, - Educația feminină, istoria, - Excluderea femeilor din cercetare, , - , - Femeie vindecătoare, - Feminism, Sindromul alcoolic fetal, Răspuns de luptă sau fuga, , Metabolismul de primă trecere, Flumazenil, Flunitrazepam, - Hormon foliculostimulant (FSH), Analiza frecvenței, Diferențele lobilor frontali, , - , - , , Leziuni lobului frontal, Diferențele funcționale, Vezi și Performanță cognitivă Dovezi EEG, - potențiale evocate, măsuri globale ale funcției, tehnologii de imagistică - , receptori - și, - Vezi și Studii de scanare a receptorilor, - RMN funcțional, , - , , - G GABA, , , farmacoterapie pentru anxietate și, - , interacțiunea estrogenului, boala Parkinson și, receptori, , - , , - interacțiuni cu hormoni sexuali, Gall, Franz, de ani Gameti, Acid gamma-aminobutiric Vezi receptorii GABA GANA, Tulburare de anxietate generalizată (TAG), , Modificare genetică, Transcrierea genelor, Funcția globală, măsuri de, - Glutamat, , , - , - Glicină, Dezvoltarea gonadelor, - Hormon de eliberare gonadotrofic (GRH), Volumul materiei cenușii, - , , , - Vindecători greci, H Droguri halucinogene, Haloperidol, Handedness, Vezi și Eficiența transferului interemisferic lateral și, părtiniri de cercetare, stresul în timpul sarcinii și, - Hatshepsut, Dureri de cap, , - , Avantaj emisferic, , Hipocampus, , , , , , , - , Acid homovanilic (HVA), Terapie de înlocuire a hormonilor Vedea Terapia de substituție cu estrogeni Index Hormoni, - Vezi și modele animale de hormoni specifici, biosinteză, probleme experimentale, - reglare hipotalamică, lactație și, fluctuații ale ciclului menstrual și estral, Vezi și Ciclul menstrual interacțiuni cu neurotransmițători, efecte de sarcină, receptori, - Vezi și Receptori; hormoni specifici terminologie, - Foamete, Hunter-gatherer, , - Boala Huntington, Hipertiroidism, Axa hipotalamo-hipofizo-suprarenală (HPA), Hipotalamus, - , - , , , , , receptori hormonali, receptori serotoninei, Isteria, eu Ibuprofen, Metode imagistice, - Vezi și tehnologii specifice dovezi pentru diferențele de sex, - Citokine inflamatorii, Intelligence, - Vezi și IQ Interhemispheric Transfer, - IQ, - mărimea creierului și, - Isis, de ani Islamul și educația feminină, K Kimura, Doreen, de șoareci knockout, , de ani L L-dopa, - , - Alăptarea, efectele medicamentului și, , Arii corticale asociate limbajului, Prelucrarea limbajului, lateralitatea și, - , Lateralitate, , - ipoteza întârzierii conducerii, - emoție și, - probleme de design experimental, , - filtrarea după teoria frecvenței, - avantaj emisferic, transfer interemisferic, - procesarea limbajului și, - , studii de leziuni, - ciclul menstrual și, - schizofrenie și, sarcină și stres, - Neputință învățată, Învățare, , Hormon leuteinizant (LH), - Sistem limbic, Litiu, Sistem enzimatic hepatic, Locus coeruleus, , Lorazepam, Puncție lombară, M Imagistica prin rezonanță magnetică (RMN), - , , - , , - , Spectroscopie prin rezonanță magnetică (MRS), - Depresie majoră, - Vezi și Depresie Prejudecăți masculine în cercetare, , - , - Calea kinazei MAP, Consumul de marijuana, Cefaleea prin utilizarea excesivă a medicamentelor, Medula, Memorie, - SNC anatomie funcțională, estrogen și, schizofrenie și, Menopauza, depresie și, - , epilepsie și, boala Parkinson și, tulburări de somn, Ciclul menstrual, interacțiuni cu medicamente anxiolitice, discriminare de culoare și, depresie și, dopamină și, - Index metabolismul medicamentelor și, - Alterări EEG, - epilepsie și, , , - , potențiale evocate și, lateralitate și, - sarcina de rotație mentală și, - scleroză multiplă și, - TOC și percepție, și, boala Parkinson și, - schizofrenie și, , - modele stimul-răspuns, - Efectul Stroop, abuz de substanțe și, în două și patru faze, Dureri de cap legate de menstruație, Mental Dice Task, - Teste de rotație mentală, - , - , a-Methyltestosterone, , - Midazolam, - Midbrain, Dureri de cap migrenoase, , - , , Accident vascular cerebral migrenos, Dualism minte-corp, Sarcina de desenare în oglindă, - Activitate monoaminooxidază, Inhibitori de monoaminooxidază, Morfină, Labirint de apă Morris, - Canale Mulleriene, - Scleroza multiplă (SM), , - , , Muse, Myelin, MS și demielinizare, - N Nalbuphine, National Institutes of Health (NIH), Necroză, Teoria eficacității neuronale a inteligenței, Neurogeneza, Tulburări neurologice, tratamentul medicamentos al, - Boala Alzheimer, - epilepsie, - migrenă, scleroză multiplă, neurodegenerare, - durere și analgezie, - boala Parkinson, - Neurologie, - procesul de îmbătrânire, - boala Alzheimer, , - , - , dureri de cap cronice, - , , dureri cronice, - epilepsie, , - , - scleroza multiplă, , - , , neurodegenerare, - percepția durerii și, , boala Parkinson, - , - , , - , sex și prevalență, tulburări de somn, stres, - accident vascular cerebral, , - Neuroni, - diferențe de densitate, - glutamat și leziuni neuronale, Neurotransmițători, - Vezi și neurotransmițători specifici interacțiuni hormonale, receptori Vezi Receptori secreția sinaptică, Nicotina, Vedere de noapte, Calea dopaminergică nigrostriatală, - , Actele de revitalizare ale NIH, Oxid nitric, - Receptori de glutamat de tip NMDA, , , - Medicamente antiinflamatoare nesteroidiene (AINS), , Noradrenalina, Nortriptilina, O Sarcini de recunoaștere a obiectelor, - Tulburare obsesiv-compulsivă (TOC), Potențiale legate de evenimente olfactive (OEP), Sensibilitate olfactiva, - Oligodendrocite, , Ovocit, , Receptori opioizi, , Contraceptive orale, interacțiuni medicamentoase anxiolitice, - metabolismul medicamentelor și, epilepsie și, sarcină de rotație mentală și, - Index MS şi, - sensibilitatea la durere și, boala Parkinson și, - Modele de animale ovariectomizate (OVX), , , - , , Dezvoltarea ovarelor, - P Val P , Test de completare în serie auditivă ritmată, Medicamente pentru durere, - Percepția durerii, , Tulburare de panică, Paracetamol, sulcus paracingulat, Prelucrare paralelă, boala Parkinson, , , - , - , , - Paroxetina, , gri periaqueductal, Sistemul nervos periferic, - Farmacodinamica, - Farmacocinetica, - Farmacoterapie Vezi Tulburări neurologice, tratamentul medicamentos al; Tulburări psihice, tratament medicamentos al Fenitoină, Frenologie, Glanda pituitară, Planum temporale, Platearius, Trotula, Platon, Puterea politică și femeile, Reacția în lanț a polimerazei (PCR), - Pons, Tomografie cu emisie de pozitroni (PET), , , , - Depresie postpartum, Tulburare de stres posttraumatic (PTSD), Sarcina, consumul de alcool și, de antidepresive și, de medicamente antipsihotice și, de medicamente anxiolitice și, de performanță cognitivă și, de depresie și, - , de efecte de droguri și, , de epilepsie și, , de neglijare la femei cercetare și, - fluctuații hormonale, dureri de cap migrenoase și, scleroză multiplă și, - modificări ale percepției olfactive, - ameliorarea durerii, boala Parkinson și, , tulburări de somn, fumat și, stres și, abuz de substanțe și, - preferințe gustative și, învățare verbală și, pregnanolon, tulburare disforică premenstruală (PMDD), Sindrom premenstrual (PMS), , Zona preoptică, , - , , , , Progesteron, - , anxietate și, de interacțiuni medicamentoase anxiolitice, de distribuție la locul de legare, de biosinteză, de dezvoltare a creierului și, de fluctuații ale ciclului menstrual, Vezi și Ciclul menstrual scleroza multiplă și, - ciclu de viață „normal” feminin, percepția durerii și, efecte de sarcină, Vezi și Receptorii de sarcină, terminologie - , - Prolactină, , Promotori, , Sinteza proteinelor, Provest, Prozac, , Tulburări psihice, , anxietate, , , - , - tulburare bipolară, , depresie, , - , - dopamină și, efect de protecție, nevroză precoce, nevroză estrogenă, tratament, schizofrenie și psihoză, , - , - , sex și prevalență, Tulburări psihice, tratamentul medicamentos, - anxietate, - depresie, - psihoză, , - Experimentarea psihofizică, - Index Psihoza, , , , farmacoterapie, - R Analiza razei de rotație, Receptori, - , - canabinoid, dopamină, , toleranță la medicamente și, estrogen, - locuri de legare a estrogenului, GABA, - , , gena transcripție și, glutamat, , - , - metode de identificare și localizare, - complexe intracelulare, - modele knockout, opioide, , progesteron, - selectivitate și saturabilitate, serotonină, - , Somn REM, Formația reticulară, Reverse transcriptază PCR (RT-PCR), - Rice, Condoleezza, Testul Rod and Frame, - Femeile vindecătoare romane, - S Saturabilitate, Schizofrenie, , - , medicamente antipsihotice, - Convulsii, Vezi și Epilepsie Inhibitori selectivi ai recaptării serotoninei (ISRS), , , Selectivitatea receptorilor, Septum, , , Serotonina, , - , acțiuni medicamentoase antipsihoze, dureri de cap cronice și, - interacțiune cu estrogen, - receptori, diferențe asociate sexului, Sexism, - Diferențierea și dezvoltarea sexuală, - Vedere Vezi Percepția vizuală Skinner, BF, Preferința pentru tonul pielii, Tulburări de somn, Miros, - Fumatul, Fobie socială, Society for Women's Health Research, Tulburarea de somatizare, Nuclee legate de cântec (păsări), Memoria de orientare spațială, - sarcină de rotație mentală, - , - , sarcină cu tijă și cadru, - Spermatozoizi, Măduva spinării, , Stanozolol, , - Receptorii steroizi, - Vezi și Receptori; tipuri specifice Tipare stimul-răspuns, - Stres, - , Striatum, Activitate dopaminergică, - , AVC, , - Sarcina Stroop, - Diferențele structurale Vezi Structura creierului Abuzul de substanțe, - Sinucidere, , - , Sinapsa, , T Tacrină, Sensibilitate tactilă, Dischinezie tardivă, Preferințe gustative, celule T, - , Temazepam, Diferențele lobului temporal, , - Leziuni lobului temporal, Medicamente teratogene, - Terminologie, - Dezvoltarea testiculelor, - Testosteron, biosinteză, dezvoltarea creierului și, producția ciclică, receptori, dezvoltarea sexuală și, Tetraciclină, A -Tetrahidrocannabinol (A -THC), , Thalamus, - Teofilina, Valuri Theta, , Index Consumul de tutun, Toleranţă Vezi Toleramat la medicamente, Sensibilitate la atingere, Modele animale transgenice, Triazolam, - , Antidepresive triciclice, Triptani, Calea tuberoinfundibulară, - V Acuitatea vizuală, Cortexul vizual, , Potențiale evocate vizual, , Percepția vizuală, - rotație mentală, - , - , recunoaștere obiect, - tijă și cadru, - Sarcina Stroop, - von Bingen, Hildegard, de ani von Haller, Albrecht, de ani w Labirint de apă, - Substanța albă, , , - Sindromul de sevraj, Conducte Wolffian, - Femeile și politica, Femeile în cercetarea științifică, - Inițiativa pentru sănătatea femeilor, X Cromozomul X, Y Cromozomul Y , - NEUROSTIINTA CLINICA The Female Brain Secuiul I (litioii ІІС > lui !■ eu '■ ■ ' L ic c-icudn | -I -iC'l '' nulei siajiJ is> >>/ the [cn; Ic • ч ;:ii c • || | C Ixi-e l'l c ||) cs cl JICI \ І'чі l'l'VM cv, ,, , , ,|, |, ■iK , CI Cl cil l \ h >r > I c- '• s il I c C | 's cl ' ■ ■ ' 'ГС с CCC Г- с ,ccc - II | К ■ ІЧ icc - i c s i ci-, ч p > ca ІС: ІСІС І С CI iHC iile I :Hc Iii I \ с \ 'c C c IC • C ,'s Г С -li s c , ■ CCI CC ' \\ ' CC CC llk lin -ICI,CCS I c Vc "С i 'lfcU Cs |i 'lc ' ii; ,) |: |(, x ,,, ■> iiiil U - c vii ;'c ' I )c lui iLe : \ c ■ i !■ >: H i - si s|K :nc c CSllI 'lcc ' in;n CCS II I 'J 'CSCiiici ? :■ * C ' Is < ț s- ' ies ISBN: ?S- - - -S